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Resum-Resumen-Abstract 
 
 
Resum del Projecte 
La farmacologia és la ciència que s’encarrega de l’estudi dels fàrmacs a diferents nivells 
i la espectroscòpia Raman és una tècnica fotònica de caracterització de compostos químics. 
De la unió d’aquests dos conceptes que poden resultar tan amplis i diferents sorgeix aquest 
Projecte Final de Carrera. 
En aquest PFC es presenten tant un anàlisis exhaustiu d’algunes terminologies relacionades 
amb els fàrmacs i amb espectroscòpia Raman com una investigació experimental a nivell 
molecular de diferents fàrmacs mesurant una selecció de medicaments mitjançant la espec-
troscòpia. 
Es tracta d’un cas pràctic d’aplicació d'aquesta eina tan important i potent, per tal de demos-
trar la seva utilitat identificant components químics relatius a l'àmbit de la farmacologia. 
 
Resum-Resumen-Abstract 
 
 
 
Resumen del Proyecto 
La farmacología es la ciencia que se encarga del estudio de los fármacos a diferentes 
niveles y la espectroscopia Raman es una técnica fotónica de caracterización de 
compuestos químicos. De la unión de estos dos conceptos que pueden resultar tan amplios 
y diferentes surge este Proyecto Final de Carrera. 
En este PFC se presentan tanto un análisis exhaustivo de algunas terminologías 
relacionadas con los fármacos y con espectroscopia Raman como una investigación 
experimental a nivel molecular de diferentes fármacos midiendo una selección de 
medicamentos mediante espectroscopia. 
Se trata de un caso práctico de aplicación de esta herramienta tan importante y potente, 
para demostrar su utilidad identificando componentes químicos relativos al ámbito de la 
farmacología. 
Resum-Resumen-Abstract 
 
 
Abstract 
Pharmacology is the science that deals with the study of drugs at several levels and 
Raman spectroscopy is a photonics technique of characterization chemical compounds. The 
union of these two concepts that can be as broad and different experience this Final Project. 
This PFC is presented a comprehensive analysis of some drug-related terminologies and 
Raman spectroscopy  and also an experimental research at the molecular level of various 
drugs by measuring a selection of medicines through spectroscopy. 
This is a practical application of this technique so important and powerful to demonstrate 
their usefulness to identify chemicals related to the field of pharmacology. 
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 1  Introducción 
 1.1  Contexto del proyecto 
En la actualidad, cada poco tiempo aparece una nueva noticia que hace 
referencia a los medicamentos, ya sea porque se ha sacado un nuevo fármaco 
capaz de curar  aquellas enfermedades que hasta el momento se creía que sería 
imposible de controlar [1], o porque hay algún efecto adverso en un medicamento 
que ya se comercializaba y no se sabía [2].  Aparecen noticias relacionadas con la 
economía del país que está mal y eso repercute en la sanidad española afectando 
en el precio de los medicamentos o a nuevos recortes [3]. Cada día aparecen 
nuevas leyes que no favorecen al ámbito farmacéutico [4] o escuchamos algo sobre 
el desmantelamiento de una nueva banda de traficantes que fabricaban ellos 
mismos medicamentos en un piso  [5] o incluso sobre una farmacia que vende por 
Internet productos dopantes para deportistas [6]. 
 A menudo nos acechan este tipo de noticias y otras muchas relacionadas con los 
fármacos, sus precios, su calidad, sobre medicamentos en general y sus efectos. 
Los medicamentos y la salud están en nuestro día a día y sin darnos cuenta 
hablamos de ello muy a menudo. 
Partiendo de estos sucesos surgen algunas inquietudes que hacen plantear si 
realmente no existe algún método que permita detectar o mejorar el sistema de 
calidad y veracidad, es decir, algún método que nos permita darnos cuenta si los 
medicamentos que se venden por Internet o por la televisión son falsos y si nos 
estamos tomando realmente aquello que nos ha recetado el médico. Así, también 
hace falta preguntarse si hay manera de ahorrar dinero y de comprobar, por 
ejemplo, si la afirmación que un Gelocatil es equivalente a un comprimido de 
Paracetamol de una marca no conocida pero más barata es cierta [7]. Tal vez nos 
fiamos demasiado de los laboratorios que fabrican los medicamentos que luego 
compraremos en una farmacia o de estas páginas Web que nos prometen erradicar 
nuestra enfermedad, aunque no se sepa lo que se está comprando. 
 
Capítulo 1: Introducción 
 
12 
Entonces, la siguiente cuestión que hay que hacer es ¿qué es lo que realmente 
puede hacer un Ingeniero de Telecomunicación al respecto? Pues realmente, como 
Ingeniera de Telecomunicación que seré, se puede hacer bastante. 
Sabemos que la espectroscopia Raman, aunque hace muchos años que existe, 
es ahora, con el avance de las tecnologías y la fabricación de equipos mucho más 
baratos y portátiles, cuando tiene su máximo auge [8][9]. Es en este momento, tal y 
como se verá más adelante, cuando existe una gran cantidad de campos en los que 
se está usando este tipo de tecnología y se está estudiando su utilidad y viabilidad 
en diferentes ámbitos. 
 El estudio sobre diferentes materiales que ocupa la espectroscopia Raman nos 
ofrece un marco inigualable para ver si realmente todo lo que aporta esta 
herramienta es aplicable al mundo de la farmacología. Se debe comprobar si 
realmente, mediante la utilización de técnicas más modernas y diferentes, somos 
capaces de resolver algunos de los problemas que tenemos actualmente y ser 
conscientes de la importancia de utilizar nuevos métodos para la investigación. 
De la unión de la espectroscopia Raman con las inquietudes planteadas 
relacionadas con los medicamentos surge este Proyecto Final de Carrera. Así, la 
pareja formada por la farmacología y la espectroscopia Raman puede resultar algo 
diferente de lo que se ha hecho siempre, pero también es muy interesante para 
analizar y entender el porqué no es tan extraña la asociación de estas dos ciencias. 
En la ETSETB, dentro del departamento de Teoria de Senyal i Comunicacions, 
más concretamente en el Grup de Comunicacions Òptiques, se encuentra el 
laboratorio de espectroscopia Raman que se utiliza fundamentalmente para la 
investigación de obras pictóricas [10]. Sin embargo, el efecto Raman puede tener 
muchísimas más aplicaciones que esta, y por tanto, se usará en este PFC el equipo 
para investigar y ampliar el campo de estudios realizados con espectroscopia 
Raman. Así, el equipo Raman del GCO  permitirá comprobar hasta qué punto 
podemos llegar a resolver algunas de las dudas que se han nombrado.  
Es a raíz de todos estos hechos que se han expuesto que se presentan a 
continuación  los objetivos de este Proyecto Final de Carrera. 
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 1.1  Objetivos 
 Estudiar la espectroscopia Raman, tanto sus ventajas como sus 
inconvenientes, así como también sus aplicaciones. El vehículo usado 
para hacer las investigaciones será la espectroscopia Raman y es por este 
motivo que es necesario saber qué es lo estamos usando para poder 
realizar unas medidas correctas y de calidad. 
 Estudiar y entender algunas terminologías farmacológicas que se escapan 
del alcance de un Ingeniero de Telecomunicación. Para poder realizar el 
PFC es necesario entender conceptos lejanos como lo son las 
terminologías farmacológicas y, además, es muy  importante conocer que 
es lo que estamos investigando y que es lo que queremos analizar para 
poder realizar los experimentos en el laboratorio. 
 Determinar si es posible identificar un medicamento o una sustancia 
farmacéutica mediante la espectroscopia Raman. Sabemos que la 
espectroscopia Raman permite distinguir entre diferentes materiales, ya 
que cada material está compuesto molecularmente diferente, así, se quiere 
determinar que esto nos sirve para analizar medicamentos y productos 
farmacológicos. 
 Determinar si es posible diferenciar un medicamento de otro. Se quiere ver 
si un medicamento de marca comercial original y uno denominado 
genérico son iguales o equivalentes ya que una de las principales dudas 
que existen actualmente en los consumidores es si los denominados 
medicamentos  genéricos son iguales a los de marca comercial original.  
Entonces,  se quiere observar si la espectroscopia Raman es capaz de ver 
si realmente estos dos medicamentos son iguales porqué estén fabricados 
con los mismos compuestos.  
 Analizar y estudiar las dificultades existentes en la identificación de 
fármacos. 
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 1.2  Estructura de la memoria 
Capítulo 1. Introducción. Se pone en contexto al lector y se introduce el Proyecto 
Final de Carrera. Se describen los objetivos y se hace una breve explicación de los 
contenidos, donde podremos ver que es lo que se encontrará a lo largo de la 
memoria. 
 
Capítulo 2. Espectroscopia Raman. Se hace una breve explicación sobre qué son la 
espectroscopia y el efecto Raman, los problemas experimentales y sus posibles 
aplicaciones. También se describen los equipos que se han usado para la 
realización del Proyecto. Teniendo en cuenta que la herramienta básica utilizada 
para hacer las medidas con los medicamentos es la espectroscopia Raman, es 
importante ponerse en contexto, entender cómo funciona y ver que equipos hemos 
usado para los experimentos.  
 
Capítulo 3. Fármacos. Uno de los ámbitos en los que se ha trabajado en el Proyecto 
es la farmacología y, por este motivo, es muy necesario un capítulo que nos aporte 
información sobre el tema. Así, en este capítulo encontraremos una pequeña 
explicación de aquellos términos y conceptos que pueden ser útiles para la 
realización de los experimentos, ya que en principio no se tiene por qué tener 
conocimiento en este ámbito de trabajo. 
 
Capítulo 4. Resultados experimentales. Se lleva a cabo en el laboratorio la unión 
entre los capítulos anteriores. Se presentan los resultados experimentales obtenidos 
de hacer mediciones de 13 medicamentos y 2 principios activos con el equipo de 
espectroscopia Raman del Grupo de Comunicaciones Ópticas.. 
 
Capítulo 5. Conclusiones: Se presentan las conclusiones que se han obtenido de los 
resultados experimentales. Teniendo en cuenta los objetivos planteados, a raíz de la 
teoría estudiada en los capítulos 2 y 3, y viendo los resultados experimentales del 
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capítulo 4, se obtienen una serie de conclusiones y respuestas a algunas de las 
ideas planteadas al comenzar el Proyecto Final de Carrera. 
 
Anexos. En los anexos se muestra información complementaria que nos puede ser 
útil para acabar de comprender algunos conceptos específicos. En el anexo A se 
muestra una relación de terminología interesante relacionada con la legislación 
sobre el mundo de la farmacología. En el anexo B se presentan una serie de 
fotografías de cada uno de los medicamentos usados en los experimentos en el 
laboratorio, algo que puede ayudar a entender el porqué una pastilla con una 
determinada forma o tamaño puede dar unos resultados concretos. Por último, en el 
anexo C se muestra una relación de precios de todos los medicamentos 
caracterizados. 
 
Referencias y bibliografía: Se dan las referencias usadas a lo largo del Proyecto y la 
bibliografía consultada.
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 2  Espectroscopia Raman 
 2.1  Introducción 
El vehículo utilizado en el Proyecto Final de Carrera para determinar si es posible 
o no diferenciar un medicamento de otro o para poder analizar los diferentes 
medicamentos y principios activos es la espectroscopia Raman. La espectroscopia 
Raman es una herramienta muy útil y compleja que nos permite hacer el estudio y 
análisis sobre los fármacos adquiridos. 
Es por este motivo que se presenta en este capítulo una breve explicación de qué  
es lo que estamos usando en el laboratorio. Primeramente encontraremos una 
breve descripción de cuáles son los orígenes de la espectroscopia Raman y la 
descripción del efecto Raman. Se expondrán los diferentes tipos de ruido que nos 
afectan a la hora de trabajar en el laboratorio. Finalmente, encontraremos las 
principales aplicaciones de la espectroscopia Raman además del equipo del que 
disponemos para hacer las medidas y que se ha utilizado en el laboratorio de 
Espectroscopia Raman de la ETSEB en la UPC. 
 2.2   Espectroscopia Raman: orígenes. 
Una buena manera de introducirse en el mundo de la espectroscopia Raman es 
conocer sus orígenes. La espectroscopia Raman lleva el nombre de su descubridor, 
aunque en años posteriores se hicieron muchos avances tecnológicos para poder 
utilizar esta técnica, fue Chandraeskhara Venkata Raman quien descubrió el efecto  
producido por un líquido transparente irradiado con luz monocolor observando  
(junto con K. S. Kirsham) las variaciones de frecuencia producidas en los espectros 
de la luz dispersada de la irradiación con luz monocolor sobre dicho líquido 
transparente; este descubrimiento se produjo en 1928 y fue cuando Raman 
descubrió el efecto que ahora lleva su nombre. En ese momento se creyó que esta 
técnica podría ser ampliamente aplicada al campo analítico  y, así, en 1930 recibió 
el premio Nobel por sus estudios y sus descubrimientos. 
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Sin embargo, el hecho de usar el efecto Raman durante los años 30 en el campo 
analítico no ocurrió como se creía. La razón por la cual no se implantó está técnica 
era que no se tenían las  fuentes luminosas de intensidad adecuada y la 
fluorescencia producida en la mayoría de los materiales estudiados no dejaba ver la 
señal Raman. Más adelante, con el descubrimiento del láser, se resolvió el 
problema de tener unas fuentes luminosas con una intensidad suficiente para 
obtener el espectro. 
 
 2.3   Descripción del efecto Raman 
El efecto Raman es un fenómeno de dispersión de la luz, más concretamente la 
dispersión inelástica de un fotón, es decir que cuando a un material se le aplica una 
luz monocromática el material absorbe una parte de la luz y otra parte la devuelve, 
de manera que se tiene una dispersión elástica o Rayleigh y una inelástica o el 
efecto Raman. Esta última dispersión está a una determinada frecuencia, diferente 
para cada molécula del material. Es por este hecho, por las diferentes frecuencias 
que están asociadas a cada molécula en particular, que podemos identificar 
materiales y distinguirlos con la espectroscopia Raman. Así, la espectroscopia 
Raman es una técnica fotónica capaz de determinar en un tiempo muy breve la 
información molecular de materiales, ya sean orgánicos o inorgánicos, permitiendo 
así su identificación. 
Para entender un poco mejor este concepto y de forma un poco simplificada, 
imaginemos que se tiene un material con unas moléculas formadas por dos átomos, 
por tanto diatómicas, y están unidas por un enlace, al hacerle incidir la luz 
monocromática se excita el enlace y por tanto hacemos mover este enlace a su 
frecuencia, la cual es diferente para cada material con sus enlaces determinados. A 
cada movimiento le corresponde un valor de energía molecular. 
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Figura 1.1  Modelo molecular de masas y  muelles. 
 
Explicando este mismo concepto pero de manera más técnica decimos que al 
incidir sobre un material una luz monocromática, las moléculas irradiadas  por la luz 
pasan a un estado energético superior no permitido, que no es estable y por tanto la 
molécula tiene que volver a uno de los estados que si están permitidos 
desprendiéndose de un fotón. La frecuencia del fotón liberado por la molécula 
depende del salto energético que haya sufrido la molécula. 
 
Figura 1.2  Diagrama de niveles energéticos. 
 
Tal y como ya se ha comentado, podemos distinguir dos tipos de dispersión: 
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 Dispersión elástica: es la dispersión que se produce cuando el fotón 
emitido tiene la misma longitud de onda (misma frecuencia y energía) que 
el fotón incidente. En este caso, la dispersión elástica resultante sería la de 
Rayleigh. 
 Dispersión inelástica: hay un cambio en la frecuencia (energía y longitud de 
onda) entre el fotón incidente y el emitido. Este cambio o desplazamiento 
puede ocurrir de dos maneras; la primera, cuando el fotón le cede energía 
a la molécula y la energía de la radiación dispersada es menor que la 
radiación incidente (dispersión Strokes); en cambio, si el fotón obtiene 
energía de la molécula se observa lo contrario (anti-Strokes). El 
desplazamiento en la frecuencia corresponde a energías vibracionales y 
rotacionales. Cabe destacar, que la dispersión Raman, es una parte muy 
pequeña de la dispersión producida 
 
La manera de representar el efecto o la dispersión Raman es mediante el 
espectro Raman. En el eje de las abscisas encontramos el número de onda,  
relativo a la frecuencia de la luz incidente, expresado en cm-1 y en el eje de 
ordenadas tendremos la intensidad en unidades arbitrarias [u. a]. Lo normal es que 
se represente únicamente la dispersión de Strokes ya que su intensidad es superior 
y se acostumbra a poner la banda Rayleigh como origen, la cual cosa nos facilitará 
las cosas a la hora de calibrar el equipo, tal y como se verá en el capítulo 4. 
Así, el espectro Raman nos permite representar el efecto Raman y además es 
único para cada material, algo muy importante para poder identificarlos. 
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Figura 1.3 Ejemplo de espectro Raman, en este caso se trata de un espectro Raman de 
Paracetamol. 
 
 2.4   Ruido en espectroscopia Raman 
Algunos de los problemas asociados al efecto Raman son aquellos producidos 
por el paso del tiempo y uso en los propios equipos de medidas, por la eficiencia del 
CCD o también pueden ser producidos por errores  de calibración cuando se van a 
tomar los datos y los producidos por el ruido. Uno de los problemas más importantes 
asociados a la espectroscopia Raman es el ruido y es por este motivo que se van a 
mostrar los diferentes tipos de ruidos y como afectan a la hora de hacer mediciones. 
 
El ruido Térmico, es aquel asociado a la electrónica de los equipos, a medida que 
se van usando los equipos. La propia temperatura de los instrumentos usados nos 
afectará a la hora de hacer medidas con el equipo Raman. 
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El ruido Cósmico, es el que se origina por la incidencia sobre el detector de 
partículas altamente energéticas provenientes de la luz solar (partículas Gamma). 
Este efecto se produce debido a que los rayos que llegan a la órbita terrestre liberan 
un número elevado de electrones que son indistinguibles de los fotoelectrones.  Se 
puede observar fácilmente en un espectro Raman ya que se observan unos picos 
muy estrechos y de intensidad elevada en posiciones aleatorias, presentando 
características diferentes a las bandas Raman. 
 
El ruido producido por agentes externos, es el ruido producido generalmente por   
una fuente de luz externa (por ejemplo, la luz solar o la luz ambiente). 
 
El ruido shot, es el tipo de ruido producido por la fluorescencia. Este tipo de ruido 
puede llegar a enmascarar parcialmente las bandas Raman que contienen la 
información e incluso puede llegar a saturar el CCD. El ruido shot surge como 
resultado de  la naturaleza aleatoria de la luz y una de las principales fuentes de 
ruido shot es la fluorescencia. La fluorescencia tiene un espectro muy ancho, mucho 
más que las bandas Raman que encontramos en el espectro, y  este espectro está 
asociado a los pequeños cambios producidos en la línea de base.  Si la intensidad 
de la fluorescencia es elevada, el ruido shot que se le asocia también lo será y 
podrá hacer que no veamos algunas de las bandas Raman, que nos queden 
enmascaradas y no las podamos observar si tienen muy poca intensidad. 
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Figura 1.4 Diferentes tipos de Ruido en un espectro Raman. 
 
 2.5  Aplicaciones de la espectroscopia Raman 
Actualmente, la espectroscopia Raman, es decir el análisis y estudio de los 
materiales mediante la espectroscopia, ha despertado un gran interés en diferentes 
ámbitos. A este hecho, hay que sumarle que des desde que se descubrió el efecto 
Raman hasta hoy en día se han producido un gran número de avances tecnológicos 
y científicos. Así, con el paso del tiempo se han diseñado equipos capaces de 
mejorar y desarrollar nuevos métodos para permitir una mejor observación de los 
espectros Raman y dar lugar así a un aumento en las aplicaciones en las que se 
puede usar la espectroscopia Raman. 
Así, existen un gran número de ámbitos en los que encontramos útil el uso de 
este método de análisis y se van a comentar algunos de ellos: 
 Industria. En la actualidad, un uso muy importante de la espectroscopia 
Raman es en la industria química. Mediante la espectroscopia Raman se 
puede determinar la forma y la estructura de polímeros, permitiendo la 
identificación molecular de materiales, donde por ejemplo se podrían 
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identificar impurezas o componentes de una mezcla. Además, se puede 
controlar la cristalización y el tamaño y orientación de las moléculas en 
polímeros. 
 Identificación de materiales pictóricos en obras de arte. Uno de los principales 
objetivos de la espectroscopia Raman es la identificación de materiales, de 
entre estos materiales destacan los pictóricos o pigmentos. Entonces, esta 
técnica nos permite identificar el material que forma parte de la obra para 
poder situar la obra en una época determinada. Lógicamente, este trabajo no 
tiene sentido si no se tiene una base de datos con patrones de referencia  
para poder comparar los espectros obtenidos y situarlos dentro de un margen 
temporal, ya que todos los pigmentos ha sido registrados y usados durante 
un periodo de tiempo determinado. 
 Identificación de explosivos. Otro uso de la espectroscopia Raman es la 
identificación de explosivos. Con la proliferación del terrorismo mundial y la 
necesidad de prevenir los actos terroristas, la espectroscopia Raman permite 
identificar los diferentes tipos de explosivos siendo un sistema útil en 
aeropuertos o edificios protegidos y de importancia. 
 Investigación espacial. Una aplicación muy importante es la identificación de 
minerales en otros planetas, como en las misiones de Marte, con el objetivo 
de entender y ver la composición de la superficie de de otros planetas y 
cuerpos celestes, por tanto esto nos demuestra que la espectroscopia Raman 
puede ser útil para obtener información en este campo, la cual no es sencillo 
obtenerla. 
 Gemología, mineralogía y geología. La espectroscopia Raman puede ser 
usada para la identificación de diamantes, ver si estos han sido tratados 
cambiando su color y por tanto su valor. También se usa para la identificación 
de diferentes tratamientos o inclusiones de ceras que tienen un impacto 
importante en la valorización de la gema. En geología y mineralogía, 
espectroscopia Raman permite hacer un análisis estructural y químico que 
llega a determinar si una gema o una piedra preciosa son falsas o 
verdaderas. 
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 Investigación forense. Dentro de las ciencias forenses, la espectroscopia 
Raman se usa en la identificación de sustancias desconocidas. Hay que tener 
en cuenta que Raman es una técnica no destructiva, esto quiere decir que es 
capaz de poder identificar pequeñas cantidades de sustancias sin poner en 
peligro la evidencia de ninguna manera.  En las investigaciones forenses, en 
las que es difícil distinguir las formas activas de drogas o materiales ilícitos, 
se ha demostrado que las técnicas de Raman pueden ayudar mucho. 
 Biología y Biomedicina. La espectroscopia Raman es usada en campos como 
dermatología, angiología, ortopedia, odontología, oftalmología. La 
espectroscopia Raman permite distinguir entre tejidos cancerosos, pre-
cancerosos y normales y también tiene sensibilidad a los cambios en 
metabolismos de las células y estructuras de las proteínas. Uno de los 
mayores problemas que tiene el uso de espectroscopia Raman en el campo 
de la medicina es la fluorescencia, ya que la mayoría de muestras biológicas 
podríamos clasificarlas como dispersiones Raman débiles, por lo tanto es 
muy frecuente que haya problemas derivados de esto, ya que el ruido podría 
enmascarar las bandas de Raman obtenidas. 
 Identificación de Fármacos. La espectroscopia Raman tiene un papel muy 
importante en el análisis en muchas de las etapas del diseño de productos 
farmacéuticos y proceso de producción. Las aplicaciones de la 
espectroscopia en este campo son la supervisión y control de procesos de 
fabricación a gran escala, para perfilar la distribución de ingredientes 
farmacéuticos activos y excipientes en diferentes etapas de un ciclo de 
formulación. Raman ofrece una incomparable discriminación de los 
materiales, es capaz de estudiar muestras líquidas y sólidas y es 
particularmente adecuado para combinar con otras técnicas de análisis ya 
que proporciona un análisis no destructivo que requiere poca o ninguna 
preparación de la muestra. 
Dada la gran resolución y capacidad para identificar formas de cristalización, 
la espectroscopia Raman es viable en el mundo de la farmacología para 
determinar y analizar  la composición de los fármacos como para garantizar la 
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máxima calidad, estabilidad y biodisponibilidad de los fármacos, así como la 
caracterización de los medicamentos. 
En este proyecto es precisamente está última aplicación la que se quiere 
estudiar, es decir, la utilidad de Raman aplicado a la farmacología. 
 
 2.6   Equipo y material usado en el laboratorio de espectroscopia Raman 
Un equipo Raman ha evolucionado mucho desde sus inicios, sobre todo por la 
aparición del láser, de la fibra óptica y el CCD, que se introdujeron  algunos años 
después del descubrimiento de la dispersión Raman. Es por ello que actualmente, 
comparando los equipos usados habitualmente, podemos encontrar equipos muy 
potentes y que nos permiten un estudio exhaustivo de los espectros. 
En general, todo equipo Raman debe contener los siguientes elementos básicos, 
aunque es posible que pueda haber alguna variación con alguno de los 
componentes: 
Láser. Fuente de luz monocromática que sirve, tal y como ya se ha comentado en 
el apartado de la dispersión Raman, para excitar la muestra. Lo más normal es que 
sea láser de onda continua con longitudes de onda variables (de ultravioleta a 
infrarrojo). 
CCD. Se encarga de recoger la señal separada de las distintas longitudes de 
onda que componen la luz y digitalizarla. Luego manda esta señal al ordenador en 
forma de pixeles para poder trabajar cómodamente desde él. 
Equipo Informático. Ordenador y software adecuados para poder tratar los datos 
que provienen del CCD. 
Cabezal Óptico. Es el conjunto de lentes y filtros que sirve para enfocar la luz 
sobre el material a analizar y recolectar la dispersión Raman que este devuelve. 
Monocromador. Separa las longitudes de onda del haz de luz que se recolecta en 
el cabezal, esta recolección se hace espacialmente. 
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Fibra Óptica. Medio por el cual viaja la luz monocromática del láser hasta la 
muestra y la vuelta hasta el monocromador. 
 
 2.6.1  Equipo Raman del laboratorio de la UPC 
En la UPC está el laboratorio de espectroscopia Raman en la ETSETB, más 
concretamente en el departamento de Teoria de Senyal de Comunicacions en el 
Grup de Comunicacions Òptiques. En él se han tomado las medidas de diferentes 
medicamentos, obteniendo los Espectros Raman que se han usado y es por este 
motivo que se hace una descripción del equipo usado para tomar todas las medidas. 
 
 En el laboratorio se dispone de tres láser: el rojo Helio-Neón (centrado en 
632,8nm con potencia de 17mW), un láser infrarrojo (785nm) y uno verde de Argón 
(514,4nm). 
Hay dos tramos de fibra óptica, el primero lleva la luz hasta el cabezal óptico y el 
segundo tramo recoge la luz que sale del cabezal óptico y la lleva hasta el 
monocromador. La longitud de las fibras es de 10 metros, con un diámetro de 
100µm son fibras multimodo. 
También se dispone de un cabezal óptico, el cual está compuesto por diferentes 
partes que a continuación se detallan: 
 Filtro interferencial. Se trata de un filtro paso-banda que está centrado a 
longitud de onda de 638,3nm, de esta manera se encarga de dejar pasar 
solo las componentes láser a la frecuencia deseada.         
 Filtros notch y edge. Son dos filtros banda eliminada que están a la 
longitud de onda del láser. En el laboratorio, se dispone de dos filtros 
notch para cada láser colocados en serie. Su función es la de eliminar la 
componente Rayleigh que devuelve la muestra una vez ha sido excitada 
con el láser. Debido a que este componente es mucho más intenso que 
una banda Raman, se intenta eliminar para evitar que este enmascaré las 
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bandas que realmente nos interesan. Sin embargo, aunque en el cabezal 
se tengan estos dos filtros, siempre nos queda un poco de banda 
Rayleigh en el espectro que obtenemos,  pero esto no es del todo malo ya 
que nos permite poder calibrar correctamente el equipo (sabemos que la 
banda Rayleigh, mucho más intensa que la Raman, se encuentra en         
0 cm-1, así si lo colocamos en este punto podremos calibrar perfectamente 
nuestro equipo, tal y como se verá en el capítulo 4). 
 Espejo dicroico. Se trata de un espejo cuya misión es permitir el camino 
bidireccional entre la excitación y la recolección de la luz. Básicamente, 
refleja por completo la luz láser que va hacia la muestra y deja pasar la luz 
que procede de esta para que vaya a parar a la fibra óptica de vuelta 
hacia el monocromador. 
 Lente de focalización. Concentra la luz láser en la zona de donde 
queremos ver el espectro Raman además de recoger la luz dispersada 
que devuelve la zona a analizar, para poder estudiar luego los datos 
obtenidos. En el laboratorio hay tres lentes de focalización con distancias 
focales de 10mm (micro lente), 40mm (lente intermedia) y una de 80mm 
(macro lente). Para todos los Espectros de Raman obtenidos en las 
diferentes muestras, se ha usado una lente intermedia. 
 Microcámara de TV. Para poder enfocar perfectamente la zona donde se 
quiere incidir con el láser, se dispone de una cámara de televisión, dentro 
del mismo cabezal. La cámara recoge las imágenes de la muestra para 
poder ver exactamente cuál es la zona que queremos medir. Además de 
la cámara de televisión, hay un espejo situado justo delante suyo que 
mediante una palanca podemos mover; en la primera posición dejará 
pasar la luz blanca a la muestra y es entonces cuando podremos ver la 
imagen de nuestra muestra en la cámara y enfocar más  cerca o lejos; la 
segunda posición, cierra el paso a la  luz blanca y permite que  sea el 
láser el que incida en la muestra, permitiendo, por tanto, que suceda el 
efecto Raman. 
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Figura 1.5  Diagrama de bloques del cabezal óptico. 
 
Además del cabezal óptico, en el laboratorio, también se dispone de un 
monocromador. Cuando la luz,  que viene del cabezal óptico, viaja por la fibra 
óptica llega al monocromador, este debe separar las componentes espectrales que 
la forman. El monocromador está formado por un grating, una ranura de entrada y 
una de salida y dos espejos, un colimador y otro focalizador.  El funcionamiento del 
monocromador es sencillo, la luz llega a través de la ranura de entrada e incide en 
el espejo colimador, que paraleliza la radiación que llega, entonces se proyecta 
sobre un grating que se encargará de separar espacialmente las componentes 
espectrales. Finalmente, el otro espejo focalizará la luz hacia la ranura, que dejará 
pasar únicamente un estrecho rango frecuencial. El monocromador de la UPC, 
dispone de dos gratings, uno de 600 ranuras/mm y otro de 1800 ranuras/mm. El 
hecho de tener más ranura implicará que haya mayor resolución espectral, aunque 
el rango de adquisición en una misma acumulación se reducirá. 
 
Finalmente, encontramos el Charge Coupled Device (o CCD). Un CCD es un 
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array de condensadores MOS que convierte los fotones procedentes del 
monocromador en señal analógica que luego se digitalizará y se mandará al 
ordenador. El que se dispone en el laboratorio, es un CCD tipo Front Illuminated, de 
1024x256 píxeles, refrigerador por efecto Peltier. Tiene una baja corriente de 
oscuridad y una eficacia cuántica optimizada para el visible. 
 
Nada de todo esto nos permitiría poder observar el espectro Raman sin un equipo 
informático. El último de los subsistemas del equipo que se dispone en el laboratorio 
es un sistema informático dotado con un software adecuado, el cual nos permitirá 
observar, visualizar y trabajar con los espectros. El software utilizado es el LabSpec, 
que nos ofrece un gran número de herramientas para poder tratar las señales y 
analizarlas;  por ejemplo podemos realizar un filtrado paso bajo, una aproximación 
polinómica, la identificación de las bandas o diversas transformadas de Fourier, 
entre otras muchas cosas. 
 
Cabe destacar que recientemente se ha adquirido, en el laboratorio del GCO, un 
nuevo equipo Raman de última generación consistente en un sistema modular  
RMS-320 (Jobin Yvon, Grupo Horiba). En comparación con el equipo que ya se ha 
visto, las diferentes partes del equipo han mejorado sus prestaciones y tamaño, 
hecho que lo hace totalmente transportable (algo muy útil para pode trabajar fuera 
del laboratorio). Este nuevo equipo consta de un láser rojo de He-Ne que emite una 
potencia de 17mW  a 632.8mW. La fibra óptica multimodo es de 10m, y el nuevo 
CCD (Synapse de Jobin Yvon, Grupo Horiba), se conecta mediante un puerto USB 
ultra rápido y dispone de refrigeración termo-eléctrica, capaz de enfriar el equipo 
hasta -70 ºC sin usar nitrógeno u otro líquido, debido a que presenta una corriente 
de oscuridad de 0.08e-/s. En lo que respecta al monocromador, dispone de tres 
redes de difracción (950, 1200 y 1800 ranuras/mm) cuyas resoluciones son de 1.76, 
1.33 y 0.73 cm-1/píxel, se trata por tanto de un equipo de alta resolución espectral. 
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Figura 1.6 Nuevo equipo Raman de última generación, el RMS-320 (Jobin Yvon, Grupo Horiba). 
 
Otro de los subsistemas que han cambiado mucho, en comparación con el equipo 
antiguo, es el cabezal óptico ya que es más pequeño y ligero. Además, el nuevo 
cabezal nos permitirá observar a color desde el ordenador las imágenes de la 
microcámara sin necesidad de usar un monitor supletorio conectado por VGA. La 
luz láser entra por el cabezal, atraviesa un filtro interferencial y luego un espejo 
refleja el haz del láser filtrado hacia un filtro Notch (o Edge, a escoger) que a su vez 
lo refleja hacia la muestra. La radiación Raman es captada por el enfocador óptico y 
envidada directamente al filtro Notch, donde se envía a través de la fibra óptica 
hacia el monocromador.      
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Figura 1.7  Cabezal óptico del nuevo equipo Raman. 
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 3  Fármacos 
 3.1  Introducción 
Con tan solo leer el título de este Proyecto Fin de Carrera observamos este está 
relacionado con los fármacos y los medicamentos, y, aunque se use un equipo 
Raman para hacer un análisis de Raman, aparecen algunos aspectos que para un 
ingeniero pueden ser complicados de entender o percibir ya que no pertenecen a la 
rama con la que habitualmente trabaja. 
Al igual que se ha hecho con la terminología de Raman y como no se trata de una 
materia en la que un ingeniero tenga mucho conocimiento, se ha dedicado un 
capítulo entero a definir conceptos relacionados con la farmacología, resultando útil 
en capítulos posteriores y así entender un poco el mundo de los medicamentos. 
En el presente capítulo se expondrán definiciones desde fármaco o medicamento 
hasta lo que es un medicamento genérico o incluso una pastilla de entre muchos 
otros conceptos. 
 3.2  El fármaco y el medicamento 
Un fármaco es una sustancia que administrada interior o exteriormente a un 
organismo animal sirve para prevenir, curar o aliviar una enfermedad y además 
también puede corregir o reparar las secuelas que pueda dejar una enfermedad. 
Según la farmacología, que es la parte de la materia médica que trata de los 
medicamentos, un fármaco es cualquier sustancia que produce efectos que se 
pueden medir o son sensibles en los organismos vivos, es una sustancia que se 
absorbe, se  transforma, se almacena o  se elimina en estos organismos. 
Esta definición es válida para sustancias usadas en la prevención, diagnóstico, 
tratamiento, mitigación y cura de enfermedades. De este modo, aunque según la 
definición de fármaco también podría serlo la droga o los tóxicos, el concepto de 
droga se usa más para las sustancias de uso social que se ocupan de modificar el 
estado de ánimo de la persona que la consume, y la palabra tóxico hace referencia 
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mayoritariamente a aquellas sustancias no destinada al uso clínico absorbidas por 
un organismo vivo de forma accidental o intencionadamente. 
Los fármacos se expenden y utilizan en forma de medicamentos los cuales  
contienen fármacos prescritos por un facultativo. Entonces, un medicamento no es 
otra cosa que una forma de presentar el fármaco comercialmente, por lo que 
podemos decir que el medicamento es el producto que vamos a comprar a la 
farmacia o la forma comercial de los fármacos. 
Si nos fijamos en lo que dice al respecto la legislación española, podremos 
entender que es exactamente un medicamento y obtendremos una definición más 
estricta; “un medicamento de uso humano es toda sustancia o combinación de 
sustancias que se presenta como poseedora de propiedades para el tratamiento o 
prevención de enfermedades en seres humanos o que pueda usarse en seres 
humanos o administrarse a seres humanos con fin de restaurar, corregir o modificar 
las funciones fisiológicas ejerciendo una acción farmacológica, inmunológica o 
metabólica o de establecer un diagnóstico médico” [11]. 
 
 3.3  Terminologías farmacológicas 
Dentro de la farmacología existen diferentes terminologías interesantes que 
permitirán comprender mejor este mundo se ve tan apartado de la Ingeniería de 
Telecomunicación pero que a su vez, mediante este proyecto, se  encontrará un 
nexo de unión para encontrar respuestas y obtener conocimiento. Es por este 
motivo que se presenta una pequeña explicación de algunas ideas que pueden 
resultar útiles. 
Todo medicamento, en cualquiera de sus formas farmacéuticas, está compuesto 
por uno o más principios activos y por los excipientes. Por este motivo es muy 
importante ver su significado y entender que son: 
Un principio activo (o ingrediente activo) es la sustancia de origen animal, 
vegetal o sintético capaz de ejercer una actividad terapéutica cuando se administra 
a través de una forma farmacéutica elaborada, a una determinada dosis [12]. El uso 
Capítulo 3: Fármacos 
 
34 
de principios activos en  farmacología es muy antiguo; al principio se usaban como 
principios activos hierbas y sustancias naturales pero en los últimos siglos se han 
ido aislando los diferentes componentes de estas sustancias logrando así que, 
actualmente, se haya identificado la estructura de muchos de estos componentes 
para poder elaborarlos químicamente. Es por este motivo que podemos decir que un 
ingrediente activo es aquel extraído de un organismo vivo, el cual ha sido purificado 
y/o modificado químicamente y compondrá el medicamento. Hablando a nivel más 
técnico, “toda materia, cualquiera que sea su origen-humano, animal, vegetal, 
químico o de otro tipo- a la que se le atribuye una actividad apropiada para construir 
un medicamento” [13] es un principio activo. 
 
Los excipientes son la sustancia inerte que se mezcla con los principios activos 
para darles consistencia, forma, sabor u otras cualidades que faciliten su 
dosificación. En general las sustancias activas por si solas no pueden ser fácilmente 
absorbidas por el cuerpo humano y necesitan ser administradas en la forma 
apropiada. Por lo tanto el ingrediente activo debe ser disuelto o mezclado con una 
sustancia excipiente en el caso de ser sólido o blando, o un vehículo si es líquido. 
Los excipientes pueden ser usados para ayudar en el  proceso mediante el cual un 
producto es manufacturado; por ejemplo, existen principios activos que pierden muy 
rápidamente el efecto por lo que un excipiente puede ayudar a su conservación o 
incluso a veces cuando un ingrediente activo ha sido purificado, muchas veces no 
puede permanecer así mucho tiempo porqué se caducaría y no se podría consumir, 
se usan excipientes como estabilizadores que aseguran la activación del ingrediente 
activo lo suficiente como para hacer el producto competitivo. 
Igual que hemos visto para el principio activo, también podemos dar la definición 
estricta de excipiente: “un excipiente es aquella materia que, incluida en las formas 
galénicas, se añade a los principios activos o a sus asociaciones para servirles de 
vehículo, posibilitar su preparación y estabilidad, modificar sus propiedades 
organolépticas o determinar las propiedades físico-químicas del medicamento y su 
biodisponibilidad” [14]. Hay que tener en cuenta que la forma galénica de un 
medicamento viene definida por lo siguiente: “la forma galénica de un medicamento 
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es la forma farmacéutica, es decir la disposición a que se adaptan los principios 
activos y excipientes para construir un medicamento, se define por la combinación 
de la forma en la que el producto farmacéutico es presentado por el fabricante y la 
forma en la que es administrada” [15] es decir la forma galénica es, por ejemplo, una 
pastilla, una cápsula, un jarabe, o una píldora, por tanto la forma que tiene el 
medicamento que se compra en la farmacia. 
Así pues, un excipiente es una sustancia inactiva usada como portador para 
ingredientes activos de los medicamentos y que dependiendo de la ruta de 
administración y la forma de medicación hay diferentes tipos de excipientes, que se 
verán un poco más adelante en el último punto de este capítulo. 
 
Biodisponibilidad, es la cantidad y la velocidad con la que el principio activo se 
absorbe a partir de una forma farmacéutica y llega a su lugar de acción. Expresado 
de otra manera, la biodisponibilidad es la fracción de dosis administrada del fármaco 
que llega hasta el tejido sobre el que realiza la actividad. 
 
Antes de ver que son los medicamentos bioequivalentes se debe explicar que 
es exactamente la bioequivalencia. La bioequivalencia es la comparación entre la 
biodisponibilidad de una especialidad medicinal en estudio y la biodisponibilidad 
medicinal tomada como referencia. Entonces, los medicamentos bioequivalentes 
son aquellos que son equivalentes farmacéuticos, es decir, que contienen la misma 
cantidad del principio activo en la misma forma de dosificación. Un medicamento 
bioequivalente es, también, aquel que posee una biodisponibilidad igual, es decir, 
que no tiene diferencias significativas en la cantidad y velocidad de absorción, de un 
mismo principio activo cuando se administran en la misma dosis bajo condiciones 
similares. 
 
Un medicamento genérico, según la OMS (Organización Mundial de la Salud), 
es aquel medicamento vendido con el nombre del principio activo que lleva  y, 
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además,  siendo bioequivalente a la marca original. Es decir, un medicamento 
genérico “es todo medicamento que tenga la misma composición cualitativa y 
cuantitativa en principios activos y la misma forma farmacéutica, y cuya 
bioequivalencia con el medicamento de referencia haya sido demostrada por 
estudios adecuados de biodisponibilidad. Las diferentes sales, esteres, éteres, 
isómeros, mezclas de isómeros, complejos o derivados de un principio activo se 
consideraran un mismo principio activo, a menos que tengan propiedades 
considerablemente diferentes en cuanto a seguridad y/o eficacia. Las diferentes 
formas farmacéuticas orales de liberación inmediata se consideraran una misma 
forma farmacéutica” [16]. 
De una forma un poco más sencilla, el medicamento genérico es una especialidad 
farmacéutica que tiene el mismo principio activo, la misma dosis y las mismas 
características que un medicamento que es usado como el de referencia. El hecho 
que el medicamento genérico tenga bioequivalencia con el medicamento original de 
referencia nos indica que estos dos medicamentos serian intercambiables, ya que 
poseen la misma eficacia terapéutica. 
  Un medicamento genérico puede ser elaborado una vez vencida la patente del 
medicamento de marca o medicamento original de referencia siempre que reúna 
todas las condiciones de calidad y bioequivalencia, ya que, lógicamente, el genérico 
debe ofrecer la misma seguridad que cualquier otro medicamento. Todos los 
fármacos aprobados por un Ministerio de Salud  deben pasar los mismos controles 
de calidad, seguridad y eficacia para ser comercializados. 
Un medicamento genérico puede reconocerse porque en el envase del 
medicamento en lugar de un nombre comercial o marca figura el nombre de la 
sustancia terapéutica (o sea, el principio activo) seguido del nombre del laboratorio 
fabricante, y además, en España, se le agregan las siglas EFG (Equivalente 
Farmacéutico Genérico), que no tienen que ser iguales para el resto de países. 
También se puede reconocer que se está usando un medicamento genérico por que 
en el prospecto veremos que el nombre del principio activo seguido de las siglas 
DCI (Denominación Común Internacional) o EFG. 
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Figura 3.1  Imagen utilizada durante la campaña publicitaria del Gobierno de España durante año 
2011, a favor del uso de medicamentos genéricos. 
 
Un Medicamento en investigación “es una forma farmacéutica de un principio 
activo o placebo, que se investiga o se utiliza como referencia en un ensayo clínico, 
incluidos los productos con autorización cuando se utilicen o combinen (en la 
formulación o en el envase) de forma diferente a la autorizada, o cuando se utilicen 
para tratar una indicación no autorizada, para obtener más información sobre un uso 
autorizado” [17]. 
 
Como hemos podido observar, en la definición anterior aparece un nuevo 
concepto: el placebo. Por este motivo se definirá y verá que significa este nuevo 
término porque es importante saber que es y que aporta dentro de la farmacología. 
 
Sustancia Placebo es una sustancia farmacológicamente inerte que se utiliza 
como control en la investigación clínica. Sirve para descartar las curaciones debidas 
a causas desconocidas que no serían consecuencia de la terapia que se investiga. 
Algunas teorías coinciden en que el placebo es capaz de provocar un efecto 
positivo a ciertos individuos enfermos si éstos creen o suponen que la sustancia que 
se les ha administrado es o puede ser efectiva aunque sea por causas psíquicas o 
psicológicas. Sin embargo, dicha opinión es objeto de controversia por un reducido 
grupo de científicos y médicos. 
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Normalmente las sustancias placebo suelen ser caramelo (azúcar), aunque en el 
caso de medicinas alternativas se suele agregar diversas sustancias con efectos no 
comprobados en los pacientes, posiblemente provocando el efecto placebo al 
aumentar las dudas en el paciente sobre la composición y los efectos que este 
produce; además, suelen tener forma de gránulos. 
 
El efecto placebo es el fenómeno por el cual los síntomas de un paciente pueden 
mejorar mediante un tratamiento con una sustancia sin efectos relacionados con el 
tratamiento de lo que estaría causando los síntomas del paciente en un primer lugar 
(o sustancia placebo). Así pues, el efecto placebo son las consecuencias curativas 
implicadas en el suministro de una sustancia placebo. La explicación fisiológica para 
este fenómeno sería la estimulación (no por parte de la sustancia placebo, de lo 
contrario no sería placebo) de una parte concreta del cerebro que daría como 
resultado la mejoría del cuadro sintomático del paciente que afirma estar enfermo. 
Existe gran variedad en la presentación de este efecto y la aparición del mismo 
está determinada por factores de la persona que toma la sustancia, de la sustancia 
en sí y del medio en el que se realiza el tratamiento. Sin embargo,  la cuantificación 
de este fenómeno es muy útil para determinar la utilidad y seguridad de fármacos y 
otras sustancias en la terapéutica. 
El uso más importante de los placebos dentro de la práctica clínica actual es el de 
los ensayos clínicos controlados. En las investigaciones de laboratorio y en la fase 
de ensayos clínicos con fármacos las personas en las que se prueba el efecto del 
fármaco se dividen en dos grandes grupos seleccionados aleatoriamente, de modo 
que uno de los grupos recibe la medicación y el otro recibe una sustancia inerte o 
placebo. Si el fármaco es efectivo, los resultados correspondientes al total de 
individuos estudiados muestran diferencias estadísticamente significativas respecto 
al de los resultados obtenidos en el grupo de personas a quien se le ha 
administrado el placebo. 
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 3.4  Otras terminologías 
Existen otros aspectos importantes a tener en cuenta por lo que respecta a 
farmacología porqué aunque el desarrollo de especialidades farmacéuticas es 
llevado a cabo en las industrias farmacéuticas en los últimos años existen casos 
especiales donde se necesita la elaboración de medicamentos individualizados que 
la industria no puede ofrecer. La formulación ha sido el punto de partida de la 
terapéutica sobre medicamentos de la humanidad, cuando la atención al paciente 
era individualizada. Antes, el objetivo era usar un medicamento preparado 
específicamente para cada paciente y con esto se produjo la aparición de las 
especialidades farmacéuticas, aunque esto se transformó en utilizar un 
medicamento para cada enfermedad destinado por tanto a un gran número de 
enfermos. La aparición de las especialidades farmacéuticas ha supuesto un avance 
espectacular para la salud de una enorme mayoría de enfermos. Sin embargo, no 
todos los enfermos encuentran la solución las especialidades farmacéuticas, por lo 
que hay que acudir a otro tipo de medicamentos, como la formulación magistral y 
oficinal. 
 
Las Fórmulas Magistrales son medicamentos destinados a un paciente en 
concreto de forma individual que por diferentes razones no puede ser tratado con 
una especialidad farmacéutica. Son de obligada prescripción con receta médica y es 
exigible su presentación para la dispensación en las oficinas de farmacia. Si 
miramos la normativa vigente al respecto, la fórmula magistral “es el medicamento 
destinado a un paciente individualizado, preparado por un farmacéutico, o bajo su 
dirección, para cumplimentar expresamente una prescripción facultativa detallada de 
los principios activos que incluye, según normas de correcta elaboración y control de 
calidad establecidas al efecto, dispensado en oficina de farmacia o servicio 
farmacéutico y con la debida información al usuario en los términos previstos en el 
artículo 42” [17]. 
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Figura 3.2  Fórmula Magistral para la dermatitis en forma de pomada. 
Preparado oficinal “es aquel medicamento elaborado según las normas de 
correcta elaboración y control de calidad establecidas al efecto y garantizado por un 
farmacéutico o bajo su dirección, dispensado en la oficina de farmacia o servicio 
farmacéutico, enumerado y descrito por el Formulario Nacional, destinado a su 
entrega directa a los enfermos a los que abastece dicha farmacia o servicio 
farmacéutico”. Los preparados oficinales son medicamentos y otros productos como 
por ejemplo jabones, soluciones o cremas, que están fabricados o hechos por un 
farmacéutico y se venden en la farmacia, es el farmacéutico el que lo fabrica y el 
que garantiza su correcta elaboración y preparación, son medicamentos no 
elaborados por un laboratorio y no tiene por qué ser medicamentos dirigidos a 
personas individuales (por poner un par de ejemplos, un preparado oficinal puede 
ser un champú anti caspa o también puede ser algo tan sencillo como una aspirina o 
un jarabe que contenga lo mismo que una “aspirina”, pero no fabricado por el 
laboratorio “Bayer” , sino por el propio farmacéutico en su farmacia). 
Los Preparados oficinales pueden dispensarse con o sin receta médica, 
dependiendo del principio activo que contengan, y se pueden elaborar por lotes, 
anticipándose a la demanda de los pacientes. Por todo esto, deberán presentarse y 
dispensarse bajo denominación genérica y en ningún caso bajo marca comercial. 
 
La Administración ha establecido unas normas que se deben respetar en la 
elaboración de cualquier fórmula magistral o preparado oficinal, y que describen las 
condiciones mínimas que debe reunir el personal, los locales, el utillaje, la 
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documentación, los materiales, la elaboración, el control de calidad y la 
dispensación de la formulación magistral, además de constituir las exigencias 
legales vigentes en esta materia. Estas normas de correcta elaboración y Control de 
Calidad son las medidas organizativas que garantizan la calidad desde el principio 
hasta el final del proceso de elaboración de la fórmula magistral o preparado 
oficinal. 
 
Para este proyecto, se han conseguido una serie de principios activos que se han 
podido obtener y comprar en farmacias donde realizan fórmulas magistrales, ya que 
tienen autorización para poder comprar los principios activos y excipientes sin 
formar parte de una pastilla o medicamento, sino en formatos adecuados para poder 
realizar la formulación requerida.  
 
 3.5  Tipos de medicamentos según la forma en la que se expenden 
Una vez conocemos el significado de algunos términos relacionados con  
fármacos y farmacología, hay entender que además, los medicamentos, se pueden 
encontrar en multitud de formas farmacéuticas las cuáles hay que conocer y tener  
en cuenta para la realización del proyecto. Es muy importante conocer todas las 
maneras en las que se van a encontrar los medicamentos y saber cuál de ellas nos 
conviene más, va a dar más problemas o menos en el momento de realizar las 
mediciones con el equipo Raman. 
Cuando se va a la farmacia se pueden encontrar toda clase de medicamentos y 
los  pueden vender en diferentes formas y formatos, es decir en diferentes formas 
farmacéuticas o galénicas. A continuación se presentan estas formas en las que se 
encuentran los medicamentos: 
 
Líquidas: Solución, jarabe, tintura, infusiones, aerosoles, colirio, inyectables e 
infusión parental, extracto, emulsión, enema y gargarismos. 
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Sólidas: Polvos, granulados, comprimidos o pastillas, tabletas, grageas, cápsula, 
píldoras o glóbulo homeopático. 
 
Semisólidas: Suspensión, emulsión, pasta, crema o pomada, ungüento, geles, 
lociones, supositorios, óvulos, jaleas y cremas anticonceptivas y linimentos. 
 
Otras: Nano suspensión, emplasto, dispositivos transdérmicos, aspersores, 
inhaladores e implantes. 
 
Para realizar el proyecto se han usado las formas sólidas tipo pastilla, 
comprimidos y cápsulas, así como también sólidos en forma de polvos y granulados. 
Estas formas son las que han resultado más cómodas en el momento de poderlas 
adquirir además que permiten realizar mediciones de forma sencilla con el equipo, 
para poder enfocar mejor el láser y evitar la fluorescencia, pero está claro que no 
tienen por qué ser las únicas formas que nos permiten usar el equipo Raman para el 
estudio de medicamentos. 
 
 3.6  La pastilla 
Tal y como se ha comentado en el apartado anterior, en este proyecto se han 
realizado experimentos en el laboratorio de Espectroscopia Raman de la UPC con 
medicamentos en forma sólida (básicamente con pastillas, comprimidos, cápsulas, 
polvo y algún granulado), es por este motivo que se va a explicar que es 
exactamente una pastilla. 
Una pastilla o comprimido  es una forma farmacéutica de un medicamento. La 
pastilla es un sólido que contiene uno o varios principios activos con actividad 
terapéutica y excipientes, formulado en tamaño y forma para un adecuado uso. Se 
obtienen aglomerando, por compresión, un volumen constante y homogéneo de 
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partículas. Tienen grandes cualidades de almacenamiento y seguridad de dosis 
para uso del paciente. 
 
 3.6.1  Tipos de pastillas según su compresión 
Para poder comprender los resultados experimentales obtenidos y el porqué en 
una pastilla el espectro Raman se ve con más fluorescencia y en un medicamento 
en forma granulada con menos, o porqué depende de donde pongamos el láser se 
verá mejor o peor el espectro que se busca, se necesita estudiar los diferentes tipos 
de pastillas que existen. 
 
Los comprimidos no recubiertos se obtienen por simple compresión. Están 
compuestos por el fármaco y los excipientes (diluyentes, aglutinantes, disgregantes, 
lubrificantes). 
 
Los comprimidos de capas múltiples son obtenidos por múltiples compresiones 
con lo que se obtienen varios núcleos superpuestos, con distinta compactación en 
cada uno de ellos. Este tipo de comprimidos se usa para administrar dos o más 
fármacos incompatibles entre sí, o bien para obtener una acción más prolongada de 
uno de ellos. Otras veces, se pretende administrar un solo fármaco, pero 
compactados en núcleos concéntricos de diferente velocidad de liberación. 
 
En los comprimidos recubiertos o grageas el recubrimiento sirve para proteger el 
fármaco de la humedad y del aire, así como también para enmascarar sabores y 
olores desagradables. Químicamente el recubrimiento puede ser de azúcar o de un 
polímero que se rompe al llegar al estómago. 
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Los comprimidos con cubierta gastrorresistente o entérica resisten las 
secreciones ácidas del estómago, disgregándose finamente en el intestino delgado. 
Se emplean para proteger fármacos que se alteran por los jugos gástricos o para 
proteger a la mucosa gástrica de fármacos irritantes. 
  
Los comprimidos de liberación controlada son sistemas que ejercen un control 
sobre la liberación del principio activo en el organismo. Según el tipo de sistema 
podemos elegir el lugar de libración del principio activo o el ritmo a la que se libera. 
 
Los comprimidos efervescentes se obtienen por compresión de un granulado de 
sales efervescentes, generalmente un ácido, como el ácido cítrico y un alcalino 
como el bicarbonato sódico. Estas sustancias, en contacto con el agua, originan 
anhídrido carbónico que va descomponiendo la masa del comprimido y liberando el 
principio activo. 
 
Los comprimidos bucales son comprimidos destinados a disolverse en la boca, 
con objeto de ejercer una acción local sobre la mucosa. 
 
 3.6.2  Tipos de excipientes en pastillas u otros medicamentos 
Todo medicamento, y por tanto toda pastilla, está compuesto por uno o más 
principios activos y por los excipientes. En apartados anteriores ya se ha explicado 
que son exactamente estos ingredientes básicos que podemos encontrar en 
medicamentos tan diferentes que van desde por ejemplo un comprimido hasta un 
jarabe, pasando por un granulado. También se ha visto que existen diferentes tipos 
de pastillas y estas serán de una manera u otra dependiendo en muchas ocasiones 
de los excipientes que lleven. Es por este motivo que a continuación se exponen los 
principales tipos de excipientes que podemos encontrar mayoritariamente en los 
medicamentos. 
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Los atadores mantienen los ingredientes juntos. Normalmente se usan almidones, 
azúcares y celulosas o lactosa. También se usan azúcares alcohólicos como xilitol, 
sorbitol o maltiol 
 
Los rellenos rellenan el contenido de una pastilla o cápsula para lograr una 
presentación conveniente para el consumo. La celulosa vegetal es un relleno cuyo 
uso es bastante extendido. Para cápsulas de gelatina blanda suele usarse flor de 
cártamo. 
 
Los desintegradores o desintegrantes se expanden y disuelven cuando se mojan, 
así causan que la pastilla se rompa en el tracto digestivo y libere los nutrientes para 
la absorción. 
 
Los lubricantes previenen que los ingredientes se agrupen en terrones o que se 
peguen en alguna de las maquinas industriales con los que se fabrican. Los 
minerales comunes como talco o silica y grasas esteroides son los lubricantes más 
frecuentes. 
 
Los recubridores son los que protegen los ingredientes de la pastilla de los 
efectos del aire, de la humedad y ayudan a que el sabor sea un poco placentero y 
más fácil de tragar. La mayoría de comprimidos recubiertos utilizan una capa de 
celulosa (fibra vegetal) que está libre de sustancias alergénicas. Otros materiales 
utilizados son los polímeros sintéticos u otros polisacáridos. Según la velocidad de 
disolución de un recubrimiento se puede determinar en qué lugar del tracto digestivo 
se liberen las proteínas, o el periodo de acción de estas. 
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Los endulzadores sirven para hacer las pastillas más digestibles, otorgándoles 
sabor más agradable. 
  
Los saborizantes y colorantes son para mejorar la presentación de los 
medicamentos. En los jarabes es común usar glicerina como excipiente.
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4 Resultados experimentales 
4.1  Introducción 
Uno de los objetivos de este PFC es determinar si es posible identificar y analizar 
un medicamento mediante espectroscopia Raman y también ver las consecuencias 
del análisis y lo que implica el uso de espectroscopia Raman en el ámbito de la 
farmacología. Para poder demostrar que es viable su utilización se han realizado 
pruebas en el laboratorio del GCO de espectroscopia Raman  de trece 
medicamentos que podríamos encontrar en las farmacias o incluso en Internet 
mediante compra online. 
Los trece medicamentos se componen, entre otras cosas, de tres principios 
activos más o menos conocidos y usados. De esta manera, en el PFC se estudian 
los espectros de diferentes ingredientes que contienen estos medicamentos, ya sea 
el principio activo que debería llevar el medicamento según el prospecto como el 
estudio de sus excipientes. 
En este capítulo se va a presentar, para cada principio activo escogido, primero 
un pequeño resumen de los principales aspectos que nos pueden resultar útiles 
para conocer los medicamentos estudiados y, a continuación, se presentarán los 
diferentes espectros de Raman obtenidos así como un pequeño análisis de estos. 
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4.2  Preparar medicamentos y hacer medidas 
Como se ha podido ver en el tercer capítulo, existen muchas formas 
farmacéuticas y muy variadas para facilitar la ingesta del medicamento y que haga 
el efecto sobre el cuerpo humano lo más rápido y efectivo posible. Por este motivo,  
en función de la forma galénica en la que se encuentre el medicamento a investigar  
tendremos que prepararlos de una forma u otra, teniendo en cuenta que una pastilla 
nos dará un espectro algo distinto si partimos del mismo medicamento en forma de 
granulado o si lo hacemos en forma de un comprimido efervescente o una pastilla 
con recubrimiento, o incluso nos puede afectar el hecho que una pastilla esté más 
comprimida que otra. Así, la manera como han estado fabricados los medicamentos 
también afectará mucho a la hora de obtener espectros de calidad. 
 
Los excipientes y principios activos de los medicamentos que se han estudiado a 
lo largo del PFC están repartidos homogéneamente en todo el fármaco que se 
analiza.  Este hecho es importante tenerlo en cuenta ya que, si no fuera así,  
podríamos tener menos cantidad de un producto determinado en la zona en la que 
estemos apuntando con el láser y, por tanto, tendríamos medidas y resultados 
diferentes en función de donde tuviéramos el láser enfocado. Así, a raíz de las 
pruebas experimentales, se ha comprobado que los resultados no dependen de 
donde este el láser enfocado sino que dependerán de otros aspectos,  que se verán 
más adelante. 
 
En las medidas que se han realizado sobre los diferentes medicamentos no se ha 
tenido en cuenta la intensidad de las bandas Raman de manera numérica, es decir,  
no se han tenido en cuenta las intensidades más allá de si tenemos una banda muy 
intensa o poco intensa, muy débil o fuerte. Así, se han comparado las intensidades 
de las bandas de manera relativa unas con las otras,  pero en ningún caso se han 
tenido en cuenta valores en magnitudes. El hecho de tener mezclados diferentes 
productos en una misma pastilla hace que la intensidad no sea lineal, es decir que si 
Capítulo 4: Resultados experimentales 
 
49 
medimos el principio activo puro que contiene un medicamento y luego medimos el 
espectro Raman de este medicamento, con todos sus ingredientes, las intensidades 
no tienen porqué presentarse de manera lineal respecto al principio activo. Por tanto 
podemos decir se cumple el principio de superposición de manera cualitativa, es 
decir las bandas de los espectros de los mismos ingredientes estarán situadas en 
las mismas frecuencias, pero no tiene porque cumplirse de manera cuantitativa ya 
que no hay linealidad a nivel de intensidades. 
Todo esto se debe a que Raman verifica el Principio de Superposición de forma 
cualitativa, es decir, el espectro de una mezcla contiene las bandas de todos los  
ingredientes analizados. Pero no se cumple el principio de forma cuantitativa, o lo 
que es lo mismo, el espectro de una mezcla, en general, no es igual a la suma de 
los espectros de los ingredientes  individuales ponderados por la concentración 
molar de cada ingrediente en la mezcla [19]. 
 Así pues, en los espectros de Raman que se verán a continuación no se tiene en 
cuenta la intensidad de las bandas (aunque si nos podamos fijar en intensidades 
relativas) pero si la frecuencia a la que están, esto nos ha permitido poder operar 
con estos espectros y desplazarlos en intensidad para poder hacer mejores 
observaciones. 
 
4.2.1  ¿Cómo se han preparado las diferentes pastillas en el laboratorio de 
espectroscopia Raman? 
Para este proyecto se han usado medicamentos en forma de comprimidos sin 
recubrimiento y con recubrimiento, comprimidos dispersables, sobres con 
medicamentos granulados o en polvo, comprimidos efervescentes y  cápsulas 
(véase el anexo B), siendo este el motivo por el cual se han preparado de diferentes 
maneras los medicamentos para poder realizar las medidas con el equipo de 
espectroscopia Raman. 
 
Para un comprimido sin recubrimiento, toda la preparación que se ha realizado es 
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partir la pastilla por la mitad y se ha buscado que el láser incidiera en la parte interna 
de la pastilla. Si la pastilla tiene recubrimiento, además de hacer incidir el láser en la 
parte interna del medicamento, también se enfoca el láser en la parte externa, 
teniendo en cuenta que el resultado no tiene porqué ser igual que el espectro 
Raman obtenido de la capa interna de la pastilla, ya que pueden tener ingredientes 
diferentes.  
 
Si la pastilla es un comprimido efervescente, la parte externa e interna de la 
pastilla tienen los mismos ingredientes, este tipo de pastillas no tienen recubrimiento 
nunca y son prácticamente iguales por fuera que por dentro, por tanto, o bien se 
parte la pastilla e igualmente se hace incidir sobre la capa interna o bien se hace el 
análisis de  espectroscopia Raman directamente con el láser en la parte externa 
pastilla. 
 
Si el medicamento está en forma granulada, en polvo o bien estamos midiendo 
un principio activo en polvo, se hace incidir directamente el láser sobre el polvo y, en 
caso que este sea muy fino o volátil,  lo podemos mezclar con algún componente 
cuyo espectro Raman sea muy débil y con las bandas en un lugar concreto y 
conocido. De esta forma, podremos detectar rápidamente que bandas del espectro 
Raman son de la muestra medida y cuales son del ingrediente que hemos añadido. 
 
En el caso que tengamos un medicamento en forma de cápsula, simplemente se 
abre la cápsula, separando sus dos mitades, y se vacía el contenido en el 
microposicionador. Así, para las cápsulas, se harán las medidas sobre el 
medicamento en polvo que hay dentro de esta, ya que es realmente el 
medicamento. El espectro Raman de la capa externa de la cápsula y del polvo del 
interior son totalmente diferentes ya que no son los mismos materiales. 
 
Una vez tenemos el medicamento preparado lo colocamos en el 
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microposicionador. El microposicionador es un soporte que permite hacer incidir el 
láser en objetos de pequeñas dimensiones, pudiendo ajustar a la perfección la 
distancia focal, y por tanto,  enfocar la superficie de la pastilla sobre la que se quiere 
incidir. Para poder hacer una buena medida y obtener un espectro Raman de 
calidad es importante enfocar bien el láser usando la microcámara de TV, el monitor 
y la luz blanca enfocamos la pastilla colocada en el microposicionador, antes de 
hacer incidir el láser, de manera que se escogerá una zona donde esté más o 
menos plano, es decir, una zona que no sea abrupta para evitar distorsiones no 
deseadas y obtener un espectro de calidad. 
 
Así, cuando se tiene todo listo, se hacen las medidas necesarias obteniendo 
como resultado en la pantalla del ordenador un espectro Raman del medicamento o 
principio activo que se está analizando. 
 
4.3 Utilidad del LabSpec en el laboratorio y aplicación de técnicas en los 
espectros Raman obtenidos 
Como ya se ha visto, la última parte del proceso de medición de un espectro 
Raman es un equipo informático que consta ordenador y software determinado para 
poder tratar los datos que provienen del CCD. El software usado es el LabSpec, un 
programa muy potente que nos permite, por un lado, capturar y poder ver los 
espectros en el monitor del ordenador dando un soporte visual para ver los 
espectros Raman obtenidos, y por otro lado nos permite, mediante una serie de 
herramientas, preparar los espectros recogidos para operar con ellos, filtrarlos, 
hacer una transformada, etc. 
 
Cuando nos ponemos delante del ordenador y queremos realizar una medición, 
para poder adquirir la medida utilizamos LabSpec, pero antes de recoger un 
espectro Raman que nos pueda ser útil debemos de hacer una buena calibración y 
escoger el tiempo y numero de adquisición que queremos realizar. Este es otro 
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aspecto que podemos controlar con el LabSpec y que nos ayudará a obtener 
señales de mayor calidad si lo tenemos en cuenta cuando realizamos medidas. 
 
4.3.1     Calibración 
Uno de los problemas que nos podemos encontrar cuando se realizan medidas 
en espectroscopia Raman son los errores de calibración de los instrumentos. Este 
tipo de errores pueden producir distorsiones en el espectro Raman obtenido, por 
eso las consideraremos como ruido. Así, una manera de evitar tener este problema 
es dedicarnos a la calibración del equipo cuando deseemos realizar medidas. 
 
Para calibrar bien el equipo usamos el propio espectro Raman que obtenemos 
cuando estamos haciendo una medida aunque los espectros usados para la 
calibración no serán correctos hasta finalizar este proceso de calibrado. El hecho 
que la calibración sea una aspecto tan importante es porque, como ya se ha 
comentado, el espectro Raman nos determina una información molecular de un 
material en concreto, el analizado, y por tanto para los diferentes materiales que se 
analicen este espectro será diferente. Así, el hecho que una banda este en un punto 
o en otro determinará si es un material o otro, así que por este motivo es muy 
importante una correcta calibración para poder determinar el espectro Raman del 
material con exactitud y precisión. 
 
Un error de calibración, en realidad, es un desplazamiento de las bandas hacia la 
derecha o la izquierda al observar el espectro Raman del material en la pantalla del 
ordenador. El error más importante que se produce viene dado por el movimiento 
mecánico del grating del monocromador para escoger el rango de frecuencias que 
hemos decido observar. 
 
Para poder hacer la calibración del equipo se utilizará el componente Rayleigh 
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centrado en el rango espectral analizado. Tal y como se ha explicado anteriormente,  
la luz dispersada por la muestra analizada es en una pequeña fracción de dispersión 
Raman, ya que la mayor parte de esta luz lo hace en la misma longitud de onda que 
la luz láser incidente, es decir dispersión Rayleigh. Así sabemos que hay una 
componente que es mucho mayor que en intensidad que los componentes Raman. 
Aprovechando este fenómeno y teniendo en cuenta que los filtros notch no son 
ideales y, por tanto, siempre tenemos una pequeña parte de componentes Rayleigh  
que no se pueden eliminar del todo, podremos calibrar el equipo. 
Una vez tenemos la primera adquisición en la pantalla, seleccionamos un rango 
espectral centrado en el origen del eje de abscisas y con anchura aproximada de 
unos 50cm-1, entonces se podrá determinar con facilidad el error de calibración que 
existe en la medida, es decir, podremos observar el centro energético de la banda 
del componente Rayleigh en el centro del eje de abscisas (x=0). Así, mediante el 
soporte informático podemos reconfigurar la longitud de onda del láser para 
reajustar el eje, aunque en realidad lo que se hace es desplazar el monocromador. 
Cuando ya tenemos el equipo calibrado, seleccionaremos el margen frecuencial con 
el que queremos trabajar. 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 4.1  Ejemplo de calibración de un espectro Raman. 
Hay que tener en cuenta que Rayleigh tiene una intensidad muy elevada, así que 
no hace falta usar tiempos de adquisición muy altos, y con una sola adquisición será 
suficiente. 
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4.3.2  Tiempo y número de adquisiciones 
Tal y como ya sabemos, para poder observar los espectros de Raman utilizamos 
el LabSpec, un software que tiene diferentes herramientas que nos son muy útiles. 
Una de estas herramientas que podemos seleccionar en el LabSpec es determinar 
el tiempo de adquisición para cada acumulación y el número total de acumulaciones 
que se quieren tomar en una medida.  
De manera automática, el programa se encarga de ir promediando los espectros 
que va obteniendo. La mejora en la calidad espectral está relacionada con el tiempo 
y el número de adquisiciones, por tanto a más tiempo y adquisiciones, mejor 
calidad. 
 
Figura 4.2  A) espectro Raman de un comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG con 10seg 
tiempo y 10 acumulaciones. B) espectro Raman de un comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g 
EFG con 30seg y 15 acumulaciones. 
 
Es interesante darse cuenta que el ruido shot, pequeñas variaciones de 
intensidad en todo el espectro, disminuye conforme el número de acumulaciones y 
tiempo aumenta. 
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4.3.3  Operar Espectros de Raman con LabSpec 
Una vez hemos adquirido los espectros de Raman podemos usar diferentes  
herramientas del LabSpec sobre los espectros resultado. 
 
Una de las herramientas que más se ha usado en la investigación realizada es el 
producto entre espectros Raman. Tal y como pasa con la intersección entre dos 
conjuntos, que tendríamos como conjunto intersección todos aquellos elementos 
comunes, si tenemos dos espectros Raman con unas bandas determinadas y los 
multiplicamos el resultado será un nuevo espectro Raman con componentes las 
bandas que tengan en común los espectros multiplicados. Así, si tenemos dos 
medicamentos que tienen el mismo principio activo como ingrediente pero diferentes 
excipientes, obtenemos sus espectros de Raman y los multiplicamos obtendremos 
el espectro Raman del principio activo, es decir, el espectro Raman de las bandas 
que tienen en común. Entonces, todo lo que sea ruido o excipientes desaparecerá 
en el espectro Raman resultado, ya que no son bandas contenidas en los dos 
espectros que se han multiplicado. 
 De una manera un poco más gráfica y ejemplificada, supongamos que tenemos 
el espectro de un producto A y otro llamado B y tomamos una banda del espectro 
Raman de A, el cual que tiene una intensidad de 10000u.a., y lo multiplicamos por el 
espectro Raman del producto B, que supongamos que tiene una intensidad de 
1000u.a., tendremos un componente en el espectro resultado que valdrá 
100000u.a., es decir, que como los dos espectros de los medicamentos tienen esta 
banda en común el espectro Raman resultado también tendrá esta banda en la 
misma frecuencia con una mayor intensidad, que será el producto de las 
intensidades de los dos medicamentos. En cambio, si multiplicamos un componente 
del espectro A que vale 10000u.a. de intensidad y el espectro Raman de B no tiene 
ninguna banda en esa frecuencia, la intensidad del componente del espectro 
resultado será 0 en está frecuencia, ya que no tienen esta banda en común. 
 
Con los medicamentos medidos se realizará la operación anterior, por tanto,  
Capítulo 4: Resultados experimentales 
 
56 
podremos deducir si estos medicamentos tienen un principio activo determinado o 
no lo tienen y si, por ejemplo, contienen algún ingrediente más que tenían en 
común.  Además, esta herramienta, nos permitirá obtener un espectro de un 
principio activo contenido en el medicamento que estemos investigando y que tal 
vez no lo pudiéramos medir directamente. 
  
Otra herramienta que nos resultará muy útil en la realización de este PFC es la 
resta entre espectros Raman, ya que gracias a esta podremos obtener el espectro 
Raman de los excipientes. 
Para entender el proceso realizado en la operación de resta de espectros, 
partimos del espectro Raman de un medicamento al que llamaremos A que está 
compuesto por un principio activo y varios excipientes. Por otro lado, tenemos el 
espectro Raman del principio activo puro que lleva el medicamento A, sin ningún 
excipiente. Para obtener el espectro Raman de los excipientes de la pastilla A 
utilizaremos estos dos espectros, el de la pastilla propiamente y el de su principio 
activo puro, además de diferentes herramientas del LabSpec. Primero 
normalizaremos el pico principal o los picos principales de manera que tengan la 
misma altura. Una vez estos espectros tengan la misma altura, restaremos los 
espectros Raman del medicamento A y el principio activo, teniendo en cuenta que lo 
que realmente hacemos es extraer del espectro Raman del medicamento A aquellas 
bandas en común con el principio activo. Finalmente, el resultado de lo anterior lo 
multiplicamos por él mismo, para evitar tener bandas negativas.  En este momento  
tendremos el espectro de todos los excipientes del medicamento A, pero en 
conjunto.  
 
Otra de las herramientas que nos proporciona el LabSpec y que más se ha usado 
para el Proyecto Final de Carrera, es el poder quitar la línea de base de los 
espectros obtenidos. Esta herramienta nos facilitará el ver los espectros de Raman 
mejor y poder realizar las operaciones anteriores. Cuando quitamos la línea de base 
de un espectro Raman, realmente estamos mostrando la señal envolvente del 
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espectro Raman que acabamos de medir y la bajamos a y=0. 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 4.3 Ejemplo de dos espectros Raman, el de la izquierda tiene línea de base y el de la 
derecha no tiene. 
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4.4    Resultados experimentales de los medicamentos 
4.4.1 Ácido Acetilsalicílico 
A Características generales 
   El Ácido Acetilsalicílico es un compuesto químico sintético que se elabora a 
partir del ácido salicílico obtenido de la corteza de sauce y era usada ya por los 
antiguos griegos y los pueblos indígenas americanos para combatir la fiebre y el 
dolor. El químico alemán Hoffman sintetizó en 1893 el derivado acetilo del ácido 
salicílico, es decir, añadió la molécula de acetilo a la del ácido salicílico obteniendo 
así el Ácido Acetilsalicílico. Sus cristales son alargados, de sabor ligeramente 
amargo y de color blanquecino. 
 
Si tenemos en cuenta que los espectros Raman son la representación de las 
frecuencias a las que vibran los enlaces, es interesante conocer cuál es su fórmula 
química ya que nos permite entender que el hecho que tengamos moléculas 
diferentes para cada principio activo quiere decir que tendremos espectros de 
Raman diferentes para cada uno de ellos. Además, se puede ver la complejidad de 
la molécula de  Ácido  Acetilsalicílico y esto nos ayudará a comprender el porqué los 
espectros de Raman obtenidos tienen tantas bandas de Raman.   
  
 
 
 
 
 
 
 
 
Capítulo 4: Resultados experimentales 
 
59 
 
 
Figura 4.4  Molécula de Ácido Acetilsalicílico, cuya fórmula molecular es C9H8O4. 
 
El Ácido Acetilsalicílico es un principio activo indicado para aliviar el dolor y 
disminuir la fiebre, se trata de un analgésico, antiinflamatorio y antiagregante 
plaquetario, es decir que es capaz de diluir la sangre. 
 
B  Espectros Raman 
Se ha observado el espectro Raman  de diferentes medicamentos que contienen 
Ácido Acetilsalicílico como principio activo y sus  diferentes excipientes. En este 
apartado, queremos comprobar que los medicamentos analizados contienen Ácido 
Acetilsalicílico como principio activo y ver cuál es el espectro de este principio 
activo, incluso sin tener un espectro de referencia. 
 
Se han escogido cuatro medicamentos que llevan Ácido Acetilsalicílico de los 
cuales dos de ellos están en forma de pastilla o comprimido y los otros dos en forma 
de comprimido efervescente. Hemos optado por estos medicamentos con formas 
farmacéuticas diferentes porque la forma en la que se encuentran los medicamentos 
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nos interesa para ver las diferencias entre espectros de las diferentes pastillas. 
 En concreto, se ha escogido Aspirina 500mg comprimidos, cuyo laboratorio es  
Bayer, Dolmen comprimidos efervescentes, Couldina C comprimidos efervescentes 
de Laboratorios Alter y AAS 500mg comprimidos de Sanofi-Aventis, que son los más 
comunes que se pueden encontrar en la farmacia.  
Primeramente, se van a presentar los espectros de los cuatro medicamentos que 
se acaban de citar y posteriormente se hará el análisis adecuado.  
 
B.1  Aspirina 500mg comprimidos 
 Principio Activo: Ácido Acetilsalicílico 
 Excipientes: Celulosa en polvo, Almidón de maíz [21]. 
 
Figura 4.5  A) Espectro Raman de una Aspirina haciendo incidir el láser en la parte interior de la 
pastilla.  B) Espectro Raman de una Aspirina haciendo incidir el láser en la parte externa de la 
pastilla. Ninguna de las dos figuras,  tienen línea de base. 
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Podemos observar que los espectros de la figura 4.5 A y 4.5 B son iguales. El 
espectro de la Aspirina es el primer espectro que se ha tomado en el laboratorio y 
es por este motivo que se ha creído conveniente hacer una prueba de las 
diferencias o igualdades de la zona interna y externa para ver si existían diferencias. 
Como se puede ver, son exactamente iguales, con lo cual deducimos que esta 
pastilla, que según su prospecto no lleva recubrimiento, tendrá el mismo espectro 
Raman en la parte interna y en la externa. 
 
B.2  AAS 500mg Comprimidos 
 Principio Activo: Ácido Acetilsalicílico 
 Excipientes: Sacarina Sódica, Manitol, Almidón de maíz, Goma arábiga y 
sabor naranja [21]. 
 
Figura 4.6  Espectro Raman de una pastilla de AAS 500mg comprimidos. 
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B.3   Dolmen comprimidos efervescentes 
 Principios Activos: Ácido Acetilsalicílico, Fosfato de Codeína, Ácido 
Ascórbico 
 Excipientes: ácido cítrico anhidro, benzoato de sodio E211, bicarbonato 
sódico, citrato monosódico anhidro, naranja 32N-1, povidona K-30, 
sacarina sódica [22]. 
 
Figura 4.7  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Dolmen. 
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B.4   Couldina C, comprimidos efervescentes 
 Principios Activos: Ácido Acetilsalicílico, Maleato de clorfenamina, 
Hidrocloruro de fenilefrina. 
 Excipientes: Ácido cítrico anhidro, Bicarbonato sódico, Carbonato sódico 
anhidro, Citrato sódico, Manitol (E421), Polividona 30, Glicina, Docusato 
sódico, Sacarina sódica [23]. 
 
Figura 4.8  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Couldina C. Sin línea de base. 
 
Así, podemos ver parecidos entre los diferentes espectros obtenidos, sobre todo 
entre los espectros de Raman de los comprimidos de Aspirina y AAS (figuras 4.5 y 
4.6), pero el hecho que tengan muchas de las bandas iguales y se parezcan mucho 
no quiere decir que sean el mismo producto ya que, además de llevar el Ácido 
Acetilsalicílico como principio activo, cada uno de los medicamentos llevan otros 
excipientes que hacen variar los espectros.  
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En la figura 4.9, se presentan los espectros de los cuatro medicamentos que 
contienen Ácido Acetilsalicílico para poder ver como se parecen y diferencian los 
espectros Raman entre ellos.  
 
Figura 4.9  A) Espectro Raman de un comprimido efervescente de Couldina C.  B) Espectro 
Raman de un comprimido efervescente de Dolmen. C) Espectro Raman de un comprimido de  AAS 
500mg. D) Espectro Raman de un comprimido de Aspirina 500mg. A los espectros de Raman se les 
ha quitado la línea de base. 
 
Así, observamos en la figura 4.9 B como el espectro Raman de Dolmen es algo 
diferente que los otros tres por lo que respecta a sus bandas, alguno de sus 
excipientes debe hacer que este medicamento se vea algo distinto de los otros y sus 
bandas no encajen exactamente. También se puede ver en la figura 4.9 A, el 
espectro Raman del comprimido de Couldina, que este medicamento tiene más 
fluorescencia que los demás, ya que nos aparecen ondulaciones por haber quitado 
la línea base.   
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Para poder ver claramente las semejanzas y diferencias, se van a mostrar con 
más detalles los espectros Raman de los medicamentos estudiados usando las 
diferentes herramientas que LabSpec nos ofrece para hacer un análisis completo.  
Pero, antes de empezar a analizar los diferentes medicamentos, es muy 
importante darse cuenta de los parecidos y diferencias que tenemos entre principios 
activos y excipientes de todas las marcas de medicamentos sobre el papel, es decir, 
a partir de los prospectos y fichas técnicas podemos ver aquellos ingredientes en 
común y, de esta forma, por ejemplo, podremos determinar cuál de estos 
medicamentos multiplicados entre ellos nos permitirán obtener el espectro Raman 
de Ácido Acetilsalicílico. Es decir, es importante plantearse las hipótesis de lo que 
tenemos y de lo que obtendremos cuando se hagan las medidas para luego ver que 
se cumplen o que surge algún aspecto que no esperábamos. Esto nos permitirá 
poder demostrar la potencialidad de la espectroscopia Raman. 
 
Como se ha visto en el apartado 4.3.3, si multiplicamos con la herramienta 
adecuada de LabSpec dos espectros de dos medicamentos que no tengan ningún 
otro ingrediente en común que el principio activo que se está estudiando, 
obtendremos el espectro de la sustancia común en los dos medicamentos, es decir,  
el Ácido Acetilsalicílico. Entonces, empezamos buscando cuales son estos 
espectros producto y así ver el espectro del Ácido Acetilsalicílico. 
 
Para comenzar, se plantea que la Aspirina y la Couldina C únicamente tienen en 
común el Ácido Acetilsalicílico. Si observamos los siguientes espectros de Raman 
(figuras 4.10 y 4.11) veremos que el resultado de multiplicar el espectro Raman de 
un comprimido de Aspirina 500mg con el espectro Raman de un comprimido 
efervescente de Couldina C es el espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico. 
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Figura 4.10  Espectro Raman, resultado de multiplicar el espectro Raman de  una Aspirina 500mg 
y el espectro Raman de una Couldina C. 
 
El espectro Raman del producto entre Aspirina y Couldina C y el espectro de 
Aspirina (figura 4.5) y con el propio de la Couldina C (figura 4.8), vemos los 
parecidos que existen entre los tres, sobre todo entre el espectro que hemos 
obtenido como resultado de multiplicar y la  Aspirina. 
El hecho de que la Aspirina se parezca tanto al producto entre Couldina y 
Aspirina, siendo este el espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico por tanto, nos hace 
plantear que los comprimidos de  Aspirina son un medicamento bastante puro en el 
sentido que es casi todo el comprimido Ácido Acetilsalicílico sin demasiados 
excipientes que hagan variar su espectro. Fijándonos en el prospecto de la Aspirina, 
si contiene como excipientes la Celulosa y el Almidón, llegamos a la conclusión que 
el espectro de estos dos ingredientes no nos impide ver el espectro del Ácido 
Acetilsalicílico, dejando, por tanto, las bandas Raman de estos excipientes 
enmascaradas por el principio activo.  
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Figura 4.11  A) Espectro Raman de una Aspirina, quitando la  línea de base. B) Espectro Raman 
producto entre una Aspirina y Couldina C, por tanto lo que correspondería a  Ácido Acetilsalicílico. C) 
Espectro Raman de un comprimido de Couldina C, sin línea de base.   
 
En las figuras 4.12 y 4.13 se muestran con más detalle las bandas del producto 
entre Aspirina y Couldina C, el espectro Raman de Aspirina y el de Couldina C por 
separado, para poder observar mucho mejor como se parecen los espectros. 
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Figura 4.12
 
 A) Espectro Raman de una Aspirina, se le ha quitado la línea base. B) Espectro 
Raman producto entre una Aspirina y Couldina C, por tanto lo que correspondería a  Ácido 
Acetilsalicílico. C) Espectro Raman de un comprimido de Couldina C, sin línea de base. Espectros 
tomados des de 0cm
-1
 hasta 2000cm
-1
. 
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Figura 4.13  A) Espectro Raman de una Aspirina, sin línea de base. B) Espectro Raman producto 
entre una Aspirina y Couldina C, por tanto lo que correspondería a  Ácido Acetilsalicílico. C) Espectro 
Raman de un comprimido de Couldina C, sin línea base. Espectros tomados des de 2000cm
-1
 a 
3200cm
-1
. 
 
En las figuras 4.11, 4.12 y 4.13, vemos que al quitar la línea de base nos es más 
apreciable algo de ruido shot en las diferentes pastillas, afectando al producto entre 
los espectros de los dos medicamentos. Observamos que la pastilla de Aspirina 
(figura 4.12 A) tiene menos ruido que la de Couldina C (figura 4.12 B), esto implica 
que los componentes Raman de la pastilla de Aspirina se distinguen mucho mejor 
que los de Couldina C. Entonces podemos deducir, tal y como ya se había 
comentado, que la forma farmacéutica del medicamento,  teniendo en cuenta que la 
Aspirina era un comprimido y la Couldina C un comprimido efervescente, también 
nos afectará a la hora de analizar y hacer medidas con espectroscopia Raman, es 
decir nos afecta como han sido fabricadas y compactadas para hacer nuestras 
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medidas, análisis y estudios de más calidad.  
 
Volviendo de nuevo a la comparación entre medicamentos y a su análisis, si se 
multiplica el espectro Raman de un comprimido efervescente de Dolmen y el 
espectro Raman de una Aspirina debería dar igual que en el caso anterior, ya que 
según su ficha técnica lo único que tienen en común es Ácido Acetilsalicílico. Es por 
este motivo, que el espectro Raman que se obtiene de multiplicar Couldina C y 
Aspirina debería ser igual que el espectro que queremos obtener pero ahora 
multiplicando los espectros Raman de un comprimido de Dolmen y el de un 
comprimido de Aspirina, es decir Ácido Acetilsalicílico.  
A continuación, en la figura 4.14, se muestra justamente el espectro Raman 
resultado de multiplicar el espectro Raman de una Aspirina y el de un comprimido 
de Dolmen.  
 
Figura 4.14  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Dolmen, sin línea de base para 
poder observar mejor las bandas. 
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Para ver con un poco más de calidad las bandas se seleccionan dos tramos de la 
figura 4.14 el que podremos ver más detalladamente el espectro resultado de 
multiplicar los espectros de Raman de Aspirina 500mg comprimidos con el de 
Dolmen en comprimidos efervescente.  
 
 
Figura 4.15  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Dolmen, sin línea de base. 
Espectro comprendido entre 0cm
-1
 a 2000cm
-1
. 
En la figura 4.15, se representa el espectro Raman producto des de 0cm-1 hasta 
2000cm-1, ya que se considera un rango interesante por la gran cantidad de bandas 
Raman que encontramos. En la figura que se muestra a continuación, figura 4.16, 
se muestra únicamente el rango entre 2800cm-1 hasta 3200cm-1, ya que nos quedan 
unas bandas Raman aisladas. 
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Figura 4.16  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Dolmen, sin línea de base. 
Espectro comprendido entre 2700cm
-1 
a 3200cm
-1
. 
 
Si nos fijamos bien en las figuras 4.10 y 4.11 que se han visto anteriormente, 
donde está representado el espectro Raman producto entre Aspirina y Couldina C, y 
en las figuras 4.14 y 4.16, entre 2900cm-1 hasta 2974cm-1, observamos que existe 
una pequeña diferencia entre los componentes de este rango frecuencial, partiendo 
que deberían ser exactamente iguales.  Para poder ver mejor estas diferencias, se 
presentan las figuras 4.17 y 4.18. 
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Figura 4.17  A) Espectro Raman resultado de multiplicar el espectro Raman de Aspirina 500mg 
por el de Couldina C. B) Espectro Raman resultado de multiplicar el espectro Raman de Aspirina 
500mg por el de Dolmen. Ninguno de los dos espectros tiene línea de base. 
 
Se muestra con más detalle la figura 4.18, donde vemos justo las bandas de 
Raman en donde se produce la diferencia entre los espectros que tendrían que ser 
simplemente bandas Raman de Ácido Acetilsalicílico. Mientras que en la figura 4.18 
A, tenemos una banda Raman en 2938 cm-1, vemos que en la figura 4.18 B, que 
corresponde al espectro producto entre Aspirina y Dolmen, no tenemos esta misma 
banda sino que tenemos tres bandas en 2912cm-1, 2939cm-1 y 2952cm-1. 
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 Figura 4.18  A) Espectro Raman resultado de multiplicar el espectro Raman de Aspirina 500mg 
por el de Couldina C.  B) Espectro Raman resultado de multiplicar el espectro Raman de Aspirina 
500mg por el de Dolmen. Se muestran las bandas de Raman entre 2800cm
-1
 
hasta 3200cm
-1
.  
Ninguno de los espectros tiene línea de base. 
 
Así, en las bandas de 2900cm-1 hasta 2960cm-1 tenemos unos componentes que 
deberían ser iguales, según la información consultada en las fichas técnicas de 
Couldina C, Aspirina y Dolmen, porque la Aspirina con Dolmen y la  Aspirina con 
Couldina C solo tienen en común el Ácido Acetilsalicílico. Aún así, tal y como se 
puede ver, no es lo que ocurre ya que nos da unas bandas distintas alrededor de los 
2900cm-1. Este efecto se produce  porqué existe algún ingrediente más en común 
entre Aspirina y Dolmen o entre la Couldina C y la Aspirina de los que se encuentran 
escritos en los  respectivos prospectos o fichas técnicas, y, por este motivo se 
produce alguna diferencia no esperada, quedándonos algún ingrediente que 
conocer en alguna de las pastillas. 
 
Para poder saber cuál de los productos entre espectros Raman, es decir, si el 
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producto entre los espectros de Aspirina por Couldina o de Aspirina por Dolmen, es 
el que correspondería al espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico, se tendría que 
obtener el espectro Raman del Ácido Acetilsalicílico puro y así poder hacer las 
comparaciones pertinentes. Entonces, se tendría que usar un espectro patrón de 
referencia de una base de datos, por ejemplo, o bien medir directamente el Ácido 
Acetilsalicílico puro en el laboratorio para poder ver cuál es el espectro del Ácido 
Acetilsalicílico. 
 
En la realización del proyecto no se ha podido conseguir Ácido Acetilsalicílico en 
estado puro para poder realizar las medidas en el laboratorio y, por este motivo, se 
ha buscado el espectro en documentos y se han obtenido  ejemplos del espectro 
Raman para poder comparar con los resultados obtenidos en el laboratorio [24]. Así 
en la figura 4.19 vemos el espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico en estado puro, 
sin excipientes [24]. 
 
Figura 4.19  Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico. 
 
 Si nos fijamos en la figura 4.19 y comparamos con los espectros obtenidos, el 
producto entre el espectro Raman de Aspirina y el de Couldina C es el que nos 
muestra el principio activo puro, ya que únicamente tiene una banda Raman 
alrededor de 2900cm-1. Entonces, el espectro Raman que obtenemos del producto 
entre el espectro de  Aspirina y el de Dolmen existe un ingrediente que estos dos 
comprimidos tienen en común a parte del Ácido Acetilsalicílico y, por este motivo, 
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tenemos una serie de bandas diferentes a las que se esperaban inicialmente en el 
espectro producto. Seguramente el ingrediente que tienen en común a parte del 
principio activo es un excipiente que no produce ninguna reacción adversa en el 
cuerpo humano, que es neutro, como lo es la celulosa o el almidón, y que sirve para 
compactar el medicamento o conservarlo mejor. Este hecho nos lleva a pensar que 
con una base de datos más amplia de productos farmacéuticos podríamos incluso 
determinar que excipiente es el que tenemos de más en esta pastilla efervescente 
de Dolmen. 
 
Finalmente, el último medicamento analizado que contiene Ácido Acetilsalicílico 
es AAS 500mg comprimidos, del laboratorio Sanofi-Aventis. 
AAS 500mg comprimidos es el medicamento genérico de la Aspirina 500mg 
comprimidos, tal y como se ha definido el concepto de genérico en el tercer capítulo 
de este PFC.  Así, los dos medicamentos deben ser bioequivalentes y podemos 
sustituir uno por el otro por completo, produciendo en el paciente, por tanto, los 
mismos efectos. A nivel de composición del medicamento los dos deben tener como 
mínimo el mismo principio activo y la misma cantidad de este. En la figura 4.20 
observaremos los espectros Raman de AAS y Aspirina, se verá, entonces, el 
parecido entre ellos, sobre todo por lo que respecta a las bandas que tienen más 
intensidad.   
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Figura 4.20  A) Espectro Raman de un comprimido de AAS 500mg. B) Espectro Raman de un 
comprimido de Aspirina 500mg. Con línea de base. 
 
Si se miran las fichas técnicas de Aspirina [20]  y AAS [21], se ve que tienen en 
común, a parte del principio activo, el Almidón de maíz. Este hecho implica que si se 
multiplican los espectros Raman de Aspirina y AAS obtendríamos un tercer espectro 
en el cual se vería el espectro Raman del Ácido Acetilsalicílico y Almidón de maíz. 
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A continuación se muestran las figuras 4.21, 4.22 y 4.23, que nos permitirán 
comparar el producto entre espectros que acabamos de realizar con el de Ácido 
Acetilsalicílico que ya teníamos. 
 
Figura 4.21  A) Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico, obtenido de multiplicar el espectro 
Raman de una Aspirina por el de Couldina C. B) Espectro Raman del espectro de Aspirina 
multiplicado por el espectro de AAS.  . 
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Figura4.22  A) Espectro Raman del espectro de Aspirina multiplicado por el espectro de AAS. 
B) Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico, obtenido de multiplicar el espectro Raman de una 
Aspirina por el de Couldina C.  Espectros Raman dentro el rango de frecuencias des de 2900cm
-1
 
hasta 3200cm
-1
, sin línea de base. 
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Figura 4.23  A) espectro Raman del espectro de Aspirina multiplicado por el espectro de AAS. 
B) Espectro de Ácido Acetilsalicílico, obtenido de multiplicar el espectro Raman de una Aspirina 
por el de Couldina C.  Espectros medidos en el rango de frecuencias des de 0 cm
-1
 
  hasta 2000cm
-1
. 
 
En las figuras 4.21, 4.22 y 4.23 se observa el parecido entre el espectro Raman 
de Ácido Acetilsalicílico y el que se obtiene al multiplicar el espectro Raman de AAS 
por el de Aspirina. Se observa un gran parecido entre las figuras, y las pequeñas 
variaciones que se dan son por la fluorescencia que teníamos en el producto entre 
Aspirina y Couldina C y por el Almidón que existe en producto entre Aspirina y AAS, 
sobre todo entre 300cm-1 y los 900cm-1, pero son muy pequeñas las diferencias 
teniendo en cuenta el gran volumen de bandas Raman que observamos. 
Tal y como ya se ha visto y según la información que tenemos en la ficha técnica 
y el prospecto de los medicamentos, deberíamos poder ver las bandas de Raman 
del Almidón de maíz [25]. Veamos entonces en la figura 4.24 el espectro Raman del 
Almidón y el porqué no somos capaces de distinguir estas frecuencias y nos da la 
sensación de que tenemos los dos espectros son prácticamente iguales. 
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Figura 4.24  Espectros de Raman de diferentes tipos de Almidón. 
  
De la figura 4.24 se puede deducir que las bandas que corresponderían al 
espectro del Almidón de maíz se esconden tras algo de ruido y bandas Raman de 
Ácido Acetilsalicílico, es decir, coinciden frecuencialmente con algunas de ellas y no 
impiden ver, igualmente, que en los espectros Raman de las figuras 4.21, 4.22 y 
4.23  hay Ácido Acetilsalicílico. Este fenómeno se produce porque bandas Raman 
de Almidón coinciden con las bandas de Ácido Acetilsalicílico frecuencialmente o 
son muy débiles y por esto no vemos el Almidón en el espectro resultado de 
multiplicar los espectros de AAS y Aspirina, quedando, entonces, sus bandas 
Raman enmascaradas. En cualquier caso, este hecho no evita ver el espectro 
Raman del principio activo que se analiza, pero si el de Almidón de maíz. 
 
  Además de poder observar un principio activo en un medicamento o poder 
determinar si un medicamento lleva un determinado ingrediente del cual sabemos 
su espectro, con la espectroscopia Raman podemos separar los espectros de los 
excipientes en conjunto, no de manera individual. Como ya se ha comentado al 
principio del capítulo, si se tuviera el espectro Raman de cada uno de los 
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excipientes se podría comparar cada uno con los espectros tomados en el 
laboratorio mediante el mismo procedimiento que hemos usado, pero sin espectros 
de referencia de los diferentes ingredientes no podemos separar cada uno de estos 
elementos de forma individual. Pero, aún así, podemos observar el espectro Raman 
de sus excipientes en conjunto.  
Se presentan entonces, a continuación, los  espectros obtenidos de los cuatro 
medicamentos, separando excipientes de principio activo.  
 
B.5 Excipientes de la Aspirina 
 
Figura 4.25  A) Espectro Raman de un comprimido de Aspirina 500mg comprimidos, sin línea de  
base. B) Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico. C) Espectro Raman de los excipientes de una 
Aspirina. 
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Figura 4.26  A) Espectro Raman de un comprimido de Aspirina 500mg comprimidos. B) Espectro 
Raman de Ácido Acetilsalicílico. C) Espectro Raman de los excipientes de una Aspirina. Espectros 
desde 0cm
-1
 hasta 1600cm
-1
.
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Figura 4.27  A) Espectro Raman de un comprimido de Aspirina 500mg comprimidos.  B) Espectro 
Raman de Ácido Acetilsalicílico. C) Espectro Raman de los excipientes de una Aspirina .Espectros 
desde 2900cm
-1
 hasta 3200cm
-1
.
 
 
En las figuras 4.25, 4.26 y 4.27, se puede ver que el espectro de los excipientes 
tiene algunas bandas que coinciden con las de la Aspirina y el Ácido Acetilsalicílico. 
El espectro de los excipientes de la Aspirina sería el espectro en conjunto de la 
Celulosa y del Almidón de maíz. 
Para comprobar este hecho, si ahora comparamos el espectro Raman del 
Almidón de maíz, figura 4.24, y el de los excipientes, figura 4.25 C podemos 
encontrar algunas bandas que coinciden (en la figura 4.28 se han marcado las 
bandas que coinciden, aumentando la intensidad para que se observe mejor), 
aunque no todas ya que se trata de una mezcla de ingredientes no únicamente de 
Almidón de maíz. 
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Figura 4.28  Espectro Raman de los excipientes de Aspirina, marcando las bandas que coinciden 
con el espectro Raman de Almidón de maíz. 
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Figura 4.29  Espectro Raman de los excipientes de Aspirina, marcando las bandas que coinciden 
con el espectro Raman de Almidón de maíz. Se observan las bandas desde 0cm
-1
 al 1500cm
-1
. 
 
Si ahora, una vez hemos obtenido el espectro Raman de los excipientes de la 
Aspirina y este se sumase al espectro Raman del principio activo, se obtendría de 
nuevo  el espectro Raman de  Aspirina. 
 
El principal problema que nos encontramos en esta manera de obtener el 
espectro Raman de los excipientes es que al no existir linealidad por lo que respecta 
a las intensidades es posible que nos quede algún  resto de principio activo, en este 
caso de Ácido Acetilsalicílico, ya que aunque normalizamos los componentes 
principales no hay una linealidad que haga que se puedan eliminar del todo las 
bandas de Ácido Acetilsalicílico y es por eso que puede ser que nos quede en el 
espectro Raman de los excipientes algún resto de principio activo. 
 Otro problema que nos encontramos es que al no tener una base de datos de 
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referencia completa de espectros de Raman de medicamentos para poder hacer las 
comparaciones con las bandas y separar los componentes se hace complicado este 
método para algunos medicamentos. 
 
B.6 Excipientes de AAS 
 
Figura 4.30  A) Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico, obtenido del producto de los espectros 
de Aspirina 500mg comprimidos y Couldina C comprimidos efervescentes. B) Espectro Raman de un 
comprimido de AAS 500mg. C) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de AAS. 
 
 En el caso de los excipientes de un comprimido de AAS nos encontramos 
desde Almidón de maíz, goma arábiga (muy usada en la espectroscopia Raman de 
pigmentos como aglomerante), Manitol (un azúcar muy común en los 
medicamentos) y sabor a naranja.  
En el espectro Raman de la figura 4.30 C se observa el espectro Raman de todos 
estos compuestos, aunque no los podemos distinguir o separar porque no tenemos 
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unos patrones de referencia para poder comparar y tener los espectros de forma 
individual. 
 
B.7 Excipientes de Dolmen y Excipientes de Couldina C 
 
Figura 4.31 A) Espectro Raman de Ácido Acetilsalicílico, obtenido del producto de los espectros 
de Aspirina 500mg comprimidos y Couldina C comprimidos efervescentes. B) Espectro Raman de un 
comprimido efervescente de Dolmen. C) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido 
efervescente de Dolmen. 
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Figura 4.32 A) Espectro Raman de un comprimido efervescente de Couldina C. B) Espectro 
Raman de los excipientes de un comprimido efervescente de Couldina C. C) Espectro Raman de 
Ácido Acetilsalicílico, obtenido del producto de los espectros de Aspirina 500mg comprimidos y 
Couldina C comprimidos efervescentes. 
 
Estos dos medicamentos, Dolmen y Couldina C, constan de un gran número de 
excipientes, además de muchos de ellos en común, ya que constituyen el mismo 
tipo de pastilla (comprimidos efervescentes de uso para el resfriado común). El 
hecho que tengan tantos excipientes supone que en las figuras 4.31C y 4.32C se 
ven los espectros de todos sus excipientes con muchas bandas Raman y muy 
complejos, si los comparamos con los espectros Raman de los excipientes de otras 
pastillas con Ácido Acetilsalicílico. Al no tener los patrones de referencia de cada 
uno de estos ingredientes nos será imposible separarlos y distinguirlos, ya que 
estamos hablando de unos 11 excipientes aproximadamente para Dolmen o para 
Couldina C, teniendo en cuenta que además tienen más de un principio activo entre 
estos ingredientes. 
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4. 4. 2  Paracetamol 
A Características Generales 
El Paracetamol es uno de los principios activos más usados en los medicamentos  
en la actualidad. El Paracetamol se usa para aliviar dolores de cabeza y como 
antipirético (es decir, para bajar la temperatura corporal y la fiebre) y es por este 
motivo que se usa como principio activo en gran cantidad de medicamentos 
aliviando síntomas de constipados y gripe. Una de las características que lo hacen 
tan popular es que no tiene muchos efectos secundarios y no reacciona con la 
mayoría de medicamentos, además no daña las paredes del estomago como lo 
hace por ejemplo el Ácido Acetilsalicílico. 
El nombre de Paracetamol proviene de su nomenclatura tradicional de la química 
orgánica, para-acetil-aminofenol. Al igual que veíamos con el Ácido Acetilsalicílico, 
se presenta en la figura 4.33 la fórmula del paracetamol y la representación de la 
molécula, para observar su complejidad. 
 
Figura 4.33  Forma molecular del Paracetamol, cuya fórmula molecular es C8H9NO2.
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B  Espectros Raman 
Antes de analizar los diferentes medicamentos que contienen Paracetamol, es 
interesante mostrar el espectro Raman de Paracetamol. El hecho de tener el 
espectro de Paracetamol como patrón de referencia, nos permitirá ir comparando 
los diferentes espectros de Raman de medicamentos y ver si contienen el principio 
activo o no, resultando mucho más sencillo el estudio y análisis teniendo 
Paracetamol en polvo para poder realizar las medidas en el laboratorio. 
 
Figura 4.34  Espectro Raman del Paracetamol. 
 
Podemos observar, en la figura 4.34, que tenemos muchas bandas Raman hasta 
1650cm-1 y a partir de 2900cm-1 hasta 3100cm-1, aproximadamente. Cabe destacar 
que al estar midiendo Paracetamol en polvo el espectro que obtenemos no tendrá 
apenas fluorescencia si lo comparamos con los espectros de Raman que hemos 
tomado en pastillas o comprimidos, entonces esto nos permite observar, estudiar y 
analizar fácilmente el espectro, el cual se observa perfectamente sin quitar la línea 
base. 
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A parte de la obtención del espectro Raman de Paracetamol en el laboratorio, se 
presenta la tabla 4.1 con los principales picos del espectro Raman del Paracetamol 
[26]. 
 
 
Tabla 3.1 Tabla de las bandas de los Espectros de Raman de Paracetamol. 
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En la tabla 4.1 tenemos las frecuencias en las que existe un componente en el 
espectro Raman del Paracetamol y su intensidad determinando si es fuerte o débil, 
atendiendo entonces en que la intensidad no es un valor numérico sino que 
simplemente se expresa dando medidas relativas entre ellas, es decir si la banda es 
débil, media, fuerte o muy fuerte. Si observamos las bandas de Raman expresadas 
en la tabla 4.1 y las bandas en la figura 4.34 del espectro Raman del Paracetamol 
hay concordancia por lo que respecta a la frecuencia y a sus intensidades relativas.  
 
Al igual que se ha hecho, en el apartado anterior, con el Ácido Acetilsalicílico, se 
van a analizar los espectros de Raman de cinco medicamentos que tienen como 
principio activo el Paracetamol. Estos medicamentos se han escogido por ser 
algunos de los más comunes en el mercado farmacéutico.  
Los medicamentos escogidos para hacer el estudio son el Gelocatil 1g 
comprimidos, Paracetamol Kern Pharma 1g EFG, Paracetamol Alter 1g EFG, 
Efferalgan 1g comprimidos efervescentes y Zaldiar comprimidos recubiertos. Así 
entre estos medicamentos tenemos dos marcas (el Gelocatil y el Efferalgan) y dos 
medicamentos genéricos que deben tener las mismas propiedades farmacológicas 
que los medicamentos de marca (Paracetamol Kern Pharma EFG y Paracetamol 
Alter EFG), además de analizar un medicamento que no es tan conocido como los 
otros (Zaldiar), escogido por el hecho de que sus comprimidos tienen recubrimiento.  
Se mostraran, primeramente, los espectros Raman, que hemos obtenido en el 
laboratorio de espectroscopia Raman del GCO, de cada uno de los medicamentos y 
la composición de los comprimidos y granulados. 
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B.1 Gelocatil 1g Comprimidos 
 Principio Activo: Paracetamol 
 Excipientes: Celulosa en polvo, celulosa micro cristalina, estearato 
magnésico, almidón de maíz y dióxido de silicio [27]. 
 
Figura 4.35  Espectro Raman de un comprimido de Gelocatil 1g. 
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B.2 Paracetamol Kern Pharma 1g Comprimidos EFG 
 Principio Activo: Paracetamol 
 Excipientes: Almidón pregelatinizado de maíz sin gluten, Ácido esteárico, 
Povidona [28]. 
 
Figura 4.36  Espectro Raman de un comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG. 
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B.3  Efferalgan 1g Comprimidos efervescentes 
 Principio Activo: Paracetamol 
 Excipientes: Ácido cítrico anhidro, Bicarbonato sódico, Carbonato sódico 
anhidro, Sorbitol, Docusato sódico, Povisa, Sacarina sódica, Benzoato de 
sodio [29]. 
 
Figura 4.37  Espectro Raman de un comprimido efervescente de Efferalgan 1g. 
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B.4  Paracetamol Alter 1g Granulado efervescente EFG 
 Principio Activo: Paracetamol 
 Excipientes: Ácido cítrico, Sacarina de sodio, Bicarbonato de sodio, Manitol 
(E- 421), Sorbitol (E-420), Carbonato de sodio anhidro, Citrato de sodio, 
Povidona 30, Docusato de sodio [30]. 
 
Figura 4.38  Espectro Raman de granulado de Paracetamol Alter 1g EFG. 
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B.5 Zaldiar  37,5 mg/325 mg, comprimidos recubiertos 
 Principios Activos: Paracetamol i Tramadol Hidrocloruro 
 Excipientes:   
  Núcleo del comprimido: Celulosa en polvo, almidón    
   pregelatinizado, carboximetilalmidón de sodio (Tipo A),  
   almidón de  maíz, estearato de magnesio.   
Recubrimiento: OPADRY amarillo YS-1-6382 G (hipromelosa, dióxido 
 de titanio (E171), macrogol 400, óxido de hierro amarillo (E172), 
polisorbato 80), cera de carnauba [31]. 
    
Figura 4.39  Espectro Raman de la parte interna de un comprimido de Zaldiar. 
 
Como observaciones generales de los espectros obtenidos de las pastillas, 
podemos decir que todos los espectros de las figuras 4.35, 4.36, 4.37, 4.38 y 4.39  
tienen muchas bandas hasta 1600cm-1 y luego unas pocas alrededor de los 
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3000cm-1, al igual que pasaba con el Paracetamol puro.  
Todos estos espectros Raman apenas tienen fluorescencia que nos haga tener 
mucho ruido shot, que dificultaría ver alguno de los componentes. De entre estos 
espectros cabe destacar el caso del granulado Paracetamol Alter EFG 1g (figura 
4.38) que apenas tiene fluorescencia, viéndose las bandas Raman muy claramente 
y diferenciadas entre ellas. También hay que detenerse a observar el caso contrario 
al granulado, el caso de Zaldiar en la figura 4.39, que se trata de un comprimido 
muy compactado y pequeño, influyendo en el momento de tomar las medidas 
porque tiene más fluorescencia. Así, vemos como la forma galénica influye a la hora 
de tomar los espectros. 
 Sin embargo, en general, los espectros Raman de los medicamentos que 
contiene Paracetamol han sido fáciles de tomar, con poco tiempo y pocas  
acumulaciones a la hora de tomar las medidas hemos obtenido muy buenos 
resultados midiendo directamente sobre todas las pastillas y el granulado. 
 
Una vez tenemos los diferentes espectros de los medicamentos por separado, se 
procede al análisis y a la comparación de los diferentes espectros obtenidos. 
Para poder comparar los espectros obtenidos y comprobar si llevan o no 
Paracetamol, lo primero es multiplicar entre si los espectros que no tengan nada 
más en común que el principio activo que se desea analizar, así el resultado de este 
producto será el Paracetamol, aquel ingrediente que tienen en común. Esto se 
realiza mediante la herramienta adecuada del LabSpec. 
 
Para comenzar, hacemos el análisis de Gelocatil 1g y Paracetamol Kern Pharma 
1g EFG. Si se miran en sus respectivas fichas técnicas los principios activos y los 
excipientes, se verá que entre Gelocatil y Paracetamol Kern Pharma existen 
coincidencias más allá del Paracetamol, es decir, además de tener en común el 
principio activo tienen en común Almidón de maíz. Por lo tanto, al multiplicar estos 
dos medicamentos se obtiene el espectro de  Paracetamol junto con Almidón de 
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maíz, tal y como se ve en la figura 4.40. 
 
 
Figura 4.40  Espectro Raman del producto entre el espectro Raman de un comprimido de 
Gelocatil 1g y el de un comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG. 
 
Entre el producto entre el espectro de un comprimido de Gelocatil y el de uno de 
Paracetamol Kern Pharma, existen algunas bandas en común entre el Paracetamol 
y el Almidón, por lo que no podemos diferenciar el Almidón del Paracetamol. De 
todas formas, si se observa bien el espectro resultado, el hecho de que tengamos 
un espectro que no sea Paracetamol puro sino que contenga también Almidón no 
hace que sea diferente del espectro del Paracetamol puro, por tanto el Almidón no 
nos está enmascarando el espectro Raman del Paracetamol que proviene del 
producto, más bien al contrario, es el espectro Raman del Paracetamol el que nos 
enmascara el espectro Raman del Almidón de maíz. 
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Figura 4.41  A) Espectro Raman de Paracetamol. B)  Espectro Raman producto entre los 
espectros de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG y Gelocatil. 
 
Viendo la figura 4.41 y comparando los dos espectros que nos muestra, 
comprobamos que el Gelocatil 1g y el Paracetamol Kern Pharma 1g EFG llevan 
Paracetamol como principio activo y que, por tanto, los dos medicamentos tienen en 
común Paracetamol, tal y como teníamos en sus fichas técnicas y como 
esperábamos.  
En el capítulo 3, se ha definido medicamento genérico como aquel que contiene 
un ingrediente activo bioequivalente al de la marca original de referencia, así el 
Paracetamol Kern Pharma 1g EFG, que efectivamente lleva Paracetamol como 
principio activo tal y como se acaba de comprobar, es el medicamento genérico del 
Gelocatil 1g, siendo entre ellos sustituibles.  
 
El siguiente espectro Raman a observar es el de la figura 4.42, se trata del 
espectro resultado de multiplicar los espectro Raman de Paracetamol Alter 1g EFG  
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y el de Gelocatil 1g. El espectro Raman resultado tendría que ser un espectro 
Raman igual que el espectro Raman del Paracetamol de la figura 4.34, ya que estos 
dos medicamentos solo tienen en común el principio activo, por lo tanto el 
Paracetamol. 
 
 
Figura 4.42  Espectro Raman del producto entre el espectro Raman de Paracetamol Alter EFG  y 
el espectro Raman de Gelocatil. 
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Figura 4.43  A) Espectro Raman de Paracetamol medido, sin línea de base.  B) Espectro Raman 
del producto entre el espectro Raman de Paracetamol Alter 1g EFG y el espectro Raman de 
Gelocatil. 
 
Viendo lo obtenido en la figura 4.43, al comparar el espectro resultado del 
producto entre espectros con el del Paracetamol puro se puede ver que coinciden 
muchas bandas Raman. Tal y como se había supuesto, el Paracetamol Alter EFG y 
el Gelocatil, solo tienen en común Paracetamol, concluyendo, entonces, que estos 
dos medicamentos llevan Paracetamol.  
Aún así, si observamos detenidamente la figura 4.43, vemos que existen algunas 
bandas diferentes entre 500cm-1 y 1000cm -1. El hecho que no sean 100% iguales el 
espectro obtenido del producto entre espectros Raman y el espectro de 
Paracetamol viene dado por errores de calibración o por algún ingrediente en los 
medicamentos que ha hecho que en el producto entre espectros no sean 
exactamente iguales.  
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Siguiendo con la observación de espectros, el siguiente es el espectro Raman 
de Gelocatil 1g multiplicado por el espectro Raman de Efferalgan 1g. Si tenemos en 
cuenta los compuestos que tienen en común estos dos medicamentos, vemos que 
solo coinciden en el Paracetamol, así si multiplicamos sus respectivos espectros el 
espectro Raman resultado deberá ser el espectro de Paracetamol. 
Observando con detenimiento la figura 4.44, se puede comprobar que  lo que se 
acaba de plantear, que el resultado de multiplicar los dos espectros nos da 
Paracetamol. 
 
Figura 4.44  Espectro Raman producto entre el espectro Raman de  un comprimido efervescente 
de  Efferalgan 1g y el espectro Raman de un comprimido de Gelocatil 1g. 
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Para poder observar mejor el parecido entre el espectro de la figura 4.44 y el 
espectro Raman de Paracetamol de la figura 4.34, lo mejor es poder observarlos 
juntos en la figura 4.45. 
 
Figura 4.45  A) Espectro Raman de Paracetamol medida. B) Espectro Raman producto entre el 
espectro Raman de  un comprimido efervescente de  Efferalgan 1g y el espectro Raman de un 
comprimido de Gelocatil 1g. 
  
Efectivamente, al hacer la comparación entre Paracetamol (figura 4.45 A) y 
Efferalgan 1g multiplicado por Gelocatil 1g (figura 4.45 B), vemos que se podría usar 
como espectro de referencia en caso de no tener el Paracetamol para hacer las 
medidas o un espectro de Paracetamol de una base de datos como referencia. Así, 
viendo las figuras podemos determinar que los dos medicamentos estudiados 
(Efferalgan 1g y Gelocatil 1g) contienen Paracetamol como principio activo, siendo 
este el único ingrediente en común entre ellos. 
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Finalmente, para terminar con los medicamentos que contienen Paracetamol, se 
ha analizado el espectro de Zaldiar. 
Zaldiar es un medicamento algo diferente a los otros que se han estudiado  
porque estos contenían únicamente Paracetamol como principio activo y Zaldiar 
contiene más de un principio activo, es decir que no solo lleva Paracetamol como 
ingrediente activo sino que también lleva Hidrocloruro de Tramadol. Otra 
particularidad de este medicamento es que en su forma galénica es un comprimido 
con recubrimiento y este hecho hará que el espectro Raman haciendo incidir el láser 
en la capa externa del comprimido, figura 4.46 A, y el espectro Raman cuando se 
incide en la parte interna (partiendo la pastilla por la mitad y haciendo incidir el láser 
en la parte interior), figura 4.46 B, será diferente, ya que no tiene los mismos 
compuestos en estas, aunque se trate de la misma pastilla. 
 
Figura 4.46  A) Espectro Raman del recubrimiento de un comprimido de Zaldiar. B) Espectro 
Raman de un comprimido de Zaldiar (tomando la medida dentro de la pastilla). 
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Figura 4.47  A) Espectro Raman de la parte externa de un comprimido de Zaldiar. B) Espectro 
Raman de Paracetamol. C) Espectro Raman de la parte interna de un comprimido de Zaldiar.   
 
Capítulo 4: Resultados experimentales 
 
108 
 
Figura 4.48  A) Espectro Raman de la parte externa de un comprimido de Zaldiar. B) Espectro 
Raman de la parte interna de un comprimido de Zaldiar. C) Espectro Raman de Paracetamol. Estos 
espectros de Raman han sido tomados desde 0cm
-1
 hasta 1600cm
-1
. 
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Vemos en las figuras 4.46, 4.47 y 4.48, como la capa externa de la pastilla no 
tiene nada que ver con la capa interna. La parte externa (figuras 4.46 A, 4.47 A y 
4.48 A) no contiene Paracetamol y es por eso que su espectro Raman es totalmente 
diferente al del comprimido por dentro. Se determina, por tanto, que el recubrimiento 
de una pastilla contiene ingredientes totalmente diferentes e independientes de la 
parte interna. De esta manera el fabricante de la pastilla pretende aislar lo que es 
propiamente el medicamento del exterior ya sea por conservación o porque requiere 
que el principio activo llegue de forma más lenta al cuerpo humano, tardando más 
en disolverse y en hacer efecto, tal y como se ha explicado anteriormente. Otra 
característica del espectro Raman del recubrimiento es que este tiene mucha 
fluorescencia comparado con la parte interna. 
 
Deteniéndonos un poco en el estudio del medicamento y el ingrediente activo que 
estamos estudiando, si se multiplica el espectro Raman del interior de un 
comprimido Zaldiar con un Gelocatil, obtendremos el espectro Raman de  
Paracetamol, de Celulosa y el espectro de Almidón de maíz, que al igual que nos 
pasaba con otros medicamentos ya vistos como con el Paracetamol Kern Pharma 
1g EFG,  su espectro no se diferencia del espectro Raman del Paracetamol.  
El espectro Raman de la Celulosa [32] queda también enmascarado porque sus 
componentes Raman coinciden en frecuencia con las bandas de Raman del 
Paracetamol, es decir, las principales bandas Raman de la Celulosa están a las 
mismas frecuencias que las del Paracetamol. Este hecho hace que igualmente el 
espectro Raman resultado de multiplicar los dos medicamentos y el espectro Raman 
de Paracetamol sean muy parecidos, aunque no iguales, pudiendo determinar que 
efectivamente Zaldiar contiene Paracetamol. 
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Figura 4.49   A) Espectro Raman de Paracetamol. B) Espectro Raman del producto de Raman 
entre el espectro Raman de la parte interna de un comprimido de Zaldiar y el espectro Raman de un 
comprimido de Gelocatil. 
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Para completar el estudio de los medicamentos que contienen como principio 
activo el Paracetamol, se les ha obtenido, mediante las técnicas ya comentadas al 
principio de este capítulo, los espectros de los excipientes teniendo en cuenta que 
siempre hablamos de estos en conjunto y no cada ingrediente individualmente, ya 
que no se dispone de unos patrones de referencia para poder ir comparando.  
 
B.6  Excipientes del Gelocatil 1g comprimidos 
 
Figura 4.50  Excipientes de un comprimido de Gelocatil 1g. 
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Figura 4.51  A) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de Gelocatil. B) Espectro 
Raman de Paracetamol sin línea base. C) Espectro Raman de un comprimido de Gelocatil sin línea 
base. 
 
Como se puede ver, existen diferencias entre los espectros de la figura 4.51. Los 
espectros Raman de Gelocatil 1g y de Paracetamol no tienen el mismo espectro que 
el de los excipientes del Gelocatil 1g, ya que a este último le faltan algunas bandas, 
tal y como hemos podido observar. De este modo, tenemos separado el espectro 
Raman de los excipientes de Gelocatil del espectro del comprimid. Aún así, 
podemos darnos cuenta que existen algunas bandas en común entre los tres 
espectros de la figura, esto es porque los excipientes tienen bandas en común con 
el Paracetamol, son aquellas bandas Raman que nos quedaban enmascaradas bajo 
las frecuencias del Paracetamol y ahora las podemos distinguir. 
 
Si tenemos en cuenta los excipientes de un comprimido de Gelocatil, en el 
espectro de la figura 4.51 A, deberíamos tener el espectro Raman de Celulosa, 
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Estearato Magnesio, Almidón de maíz y Dióxido de silicio, en conjunto. Como no 
disponemos los espectros de Raman de los excipientes por separado, no podemos 
observar sus espectros Raman por separado. 
 
B.7 Excipientes del Paracetamol Alter 1g EFG i Efferalgan 1g comprimidos 
efervescentes 
Podemos observar que en los espectros de las figuras 4.52, 4.53, 4.54 y 4.55 los 
espectros Raman de los excipientes de Paracetamol Alter 1g   EFG y de Efferalgan 
1g tienen muchas menos bandas de Raman que el espectro de un comprimido 
entero y del Paracetamol. De nuevo, al tener muchos excipientes en el comprimido 
estudiado, sin tener sus espectros de Raman de referencia para poder comparar 
todos los ingredientes uno a uno con el espectro obtenido, no podemos tener los 
espectros por separado sino que solo en conjunto. 
 
Figura 4.52  Espectro Raman de los excipientes de Paracetamol Alter 1g EFG 
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Figura 4.53  A) Espectro Raman de los excipientes de Paracetamol Alter 1g EFG. B) Espectro 
Raman de Paracetamol Alter 1g EFG. 
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Figura 4.54  Espectro Raman de los excipientes de un comprimido efervescente de Efferalgan 1g. 
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Figura 4.55  A) Espectro Raman de un comprimido de Efferalgan. B) Espectro Raman de los 
excipientes de un comprimido de Efferalgan.  C) Espectro Raman de Paracetamol. 
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B.8 Excipientes Paracetamol Kern Pharma 1g EFG 
 
 
Figura 4.56  Espectro Raman de los excipientes del Paracetamol Kern Pharma 1g EFG. 
 
Para poder ver la diferencia existente entre el espectro Raman de los excipientes 
de un comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG con el de un comprimido,  
veamos la figura 4.57. 
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Figura 4.57 A) Espectro Raman de los excipientes del Paracetamol Kern Pharma 1g EFG.          
B) Espectro Raman de Paracetamol medido, sin línea de base. C) Espectro Raman de un 
comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG, sin línea de base. 
 
 
De forma muy parecida a lo que obteníamos con los excipientes del Gelocatil 1g, 
vemos como el espectro Raman de los excipientes del comprimido tienen menos 
bandas Raman que el del comprimido en sí (figura 4.56 y 4.57). También se observa 
que existen algunas bandas en común porque o por la falta de linealidad en las 
bandas Raman por lo que respecta a la intensidad que puede hacer que cuando se 
normalizan las bandas principales existan bandas que no que no tengan las mismas 
intensidades y no acaban de desaparecer, o bien es posible que tengan bandas 
frecuenciales en común los espectros Raman de algunos excipientes con las 
bandas de Paracetamol, de manera que antes nos quedaban enmascaradas y 
ahora aparecen. Como ya se ha comentado anteriormente, esto no lo podemos 
observar ya que no tenemos espectros de Raman de referencia de cada uno de los 
excipientes. 
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B.9 Excipientes de la parte interna de un comprimido de Zaldiar 
 
Figura 4.58. Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de Zaldiar. 
 
En realidad, lo que se observa en la figura 4.58 no son únicamente los 
excipientes de la parte interior de un comprimido de Zaldiar, sino que además 
contiene el Tramadol Hidrocloruro, que es el principio activo que contenía además 
del Paracetamol. Si observamos bien la figura 4.58 y la comparamos con un 
espectro Raman de Paracetamol veremos que muchas de las bandas coinciden, 
esto nos indica que los excipientes y el segundo principio activo tengan un espectro 
Raman parecido y que algunas bandas nos queden enmascaradas, es decir, que 
teniendo un espectro de Paracetamol y otro de Zaldiar no podemos distinguir las 
bandas diferentes, ya que están solapadas. Veamos esto  en la figura 4.59. 
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Figura 4.59  A) Espectro Raman de Paracetamol medido en el laboratorio. B)  Espectro Raman de 
los excipientes de un comprimido de Zaldiar. 
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4.4.3  Hidrocloruro de Fluoxetina 
A Características Generales 
El último de los principios activos analizados en este Proyecto Final de Carrera es 
el Hidrocloruro de Fluoxetina. El Hidrocloruro de Fluoxetina es el principio activo de 
un medicamento tan famoso como el Prozac y es por este motivo por el cual se ha 
escogido. Cabe destacar que el principio activo del Prozac se conoce por el público 
en general con el nombre de Fluoxetina, pero químicamente no tiene la misma 
molécula que el Hidrocloruro de Fluoxetina aunque son equivalentes 
farmacológicamente. Antiguamente se usaba Fluoxetina y no su Hidrocloruro y es 
por este motivo que se le sigue denominando Fluoxetina en vez de Hidrocloruro de 
Fluoxetina. 
 
El Prozac, así como el resto de medicamentos que llevan Hidrocloruro de 
Fluoxetina, es uno de los medicamentos más falsificados que existe; es muy fácil 
encontrar en Internet gran cantidad de páginas que venden este producto de 
manera fraudulenta. En España se requiere receta para conseguir el medicamento y 
es por eso que las personas que deciden automedicarse lo compran online, a veces 
sin saber a quién se lo están comprando y ni si quiera si es el fármaco por el que 
han pagado. 
 
La Fluoxetina fue descubierta como tal a finales de los 80 como un tratamiento a 
los trastornos depresivos mayores en Estados Unidos y fue el primer principio activo 
de este tipo. Este producto entra dentro del grupo de los Inhibidores Selectivos de la 
Recaptación de Serotonina (los ISRS), medicamentos que en general tienen 
propiedades antidepresivas ya que afectan a la serotonina. La serotonina son 
sustancias químicas que transmiten información de una neurona a otra, es decir son 
neurotransmisores que se encuentran en varias regiones del sistema nervioso 
central del cuerpo humano y que tienen mucho que ver con el estado de ánimo. 
Entre las principales funciones de la serotonina está la de regular el apetito 
mediante la saciedad, equilibrar el deseo sexual, controlar la temperatura corporal, 
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la actividad motora y las funciones perceptivas y cognitivas. Actualmente se utiliza el 
Hidrocloruro de Fluoxetina en los medicamentos de este tipo, de manera 
equivalente a la cantidad de Fluoxetina que contendrían si el medicamento se 
hiciera con Fluoxetina. 
 
El Hidrocloruro de Fluoxetina se usa para tratar las depresiones moderadas, 
medias y severas, trastornos obsesivo-compulsivo, bulimia nerviosa, trastornos 
alimentarios en general y trastornos de pánico. Los medicamentos que están 
compuestos por esta molécula tratan la depresión, así pues, son un tipo de 
antidepresivos muy comunes teniendo en cuenta la gran cantidad de personas a las 
cuales se les ha diagnosticado depresión en los últimos años. Una de las 
características más importantes del Hidrocloruro de Fluoxetina es que también tiene 
un gran número de reacciones adversas y efectos secundarios, incluso pueden 
inducir al suicidio, de ahí el problema de comprar el medicamento sin receta médica 
y que no se adquiera en una farmacia. 
Para comprobar la complejidad de este compuesto químico se muestra la fórmula 
de la molécula del Hidrocloruro de Fluoxetina y su forma molecular en la figura 4.60. 
 
Figura 4.60  Forma molecular de Hidrocloruro de Fluoxetina, cuya fórmula molecular es 
C17H19ClF3NO. 
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Veremos que la Fluoxetina no es lo mismo que el Hidrocloruro de Fluoxetina en la 
figura 4.61, ya que aunque históricamente se usaba actualmente se usa el 
Hidrocloruro, equivalentes pero no se trata del mismo producto. En el Hidrocloruro 
de Fluoxetina existe una unión entre Cloruro e Hidrogeno que no existen en la 
Fluoxetina. 
 
 
Figura 4.61 Estructura molecular de Fluoxetina, cuya fórmula química es C17H18F3NO. 
 
 
A continuación, podremos ver como los medicamentos que se han escogido  para 
analizar están compuestos por Hidrocloruro de Fluoxetina y en sus fichas técnicas y 
prospectos se nos habla de una cantidad determinada de Hidrocloruro de Fluoxetina 
como equivalente a una cantidad determinada de Fluoxetina. 
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B  Espectros Raman 
Tal y como se ha hecho con los otros dos principios activos analizados, para el 
Hidrocloruro de Fluoxetina también se han escogido cuatro de los medicamentos 
que contienen este principio activo y que encontramos en la farmacia. 
Los medicamentos seleccionados que contienen Hidrocloruro de Fluoxetina son 
el Prozac 20mg comprimidos dispersables, Adofen 20mg comprimidos dispersables, 
Reneuron 20mg comprimidos dispersables y Prozac 20mg cápsulas duras, siendo el 
Prozac la marca comercial histórica y más conocida, de los laboratorios Lilly. 
Para empezar a investigar experimentalmente, se muestra primeramente, en la 
figura 4.61, el espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina, el principio activo en 
polvo, sin ningún tipo de excipiente.  
 
Figura 4.61  Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina. 
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El Hidrocloruro de Fluoxetina se trata de un compuesto con muchas bandas 
repartidas en todo lo largo del espectro hasta unos 4000cm-1 aproximadamente. 
Otro aspecto a tener en cuenta es que a partir de 1600cm-1 hasta 2600cm-1 no hay 
bandas de Raman, algo que ya nos pasaba en el Paracetamol y el Ácido 
Acetilsalicílico. Hay que destacar del espectro de la figura 4.61 que no se le ha 
quitado la línea de base y aún así se observan perfectamente sus bandas Raman, 
así se observa que no tenemos apenas fluorescencia y se pueden distinguir  
perfectamente los componentes Raman del Hidrocloruro de Fluoxetina. 
 
A continuación, se muestra la composición de las diferentes pastillas y su 
espectro Raman. 
 
B.1 Prozac 20mg comprimidos dispersables 
 Principio Activo:   Fluoxetina en forma de hidrocloruro. 
 Excipientes: Celulosa microcristalina, Sacarina de sodio, Manitol, Sorbitol, 
Aroma de anís, Aroma de menta piperita, Sílice coloidal anhidra, Almidón 
de  maíz pregelatinizado, Fumarato de sodio de estearilo, Crospovidona 
[33].  
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Figura 4.62  Espectro Raman de un comprimido de Prozac 20mg comprimidos dispersables. 
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Figura 4.63  Espectro Raman de un comprimido de Prozac 20mg comprimidos dispersables, sin 
línea de base. 
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B.2 Adofen 20mg comprimidos dispersables 
 Principio Activo: Fluoxetina en forma de hidrocloruro. 
 Excipientes: Sacarina de sodio, celulosa microcristalina, manitol, sorbitol, 
aroma de anís, aroma de menta piperita, sílice coloidal anhidra, almidón de 
maíz sin gluten, fumarato estearílico de sodio y Crospovidona [34]. 
 
 
Figura 4.64 Espectro Raman de un comprimido de Adofen 20mg comprimidos dispersables. 
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Figura 4.65  Espectro Raman de un comprimido de Adofen 20mg comprimidos dispersables, sin 
línea de base. 
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B.3 Reneuron 20mg comprimidos dispersables 
 Principio Activo: Fluoxetina en forma de hidrocloruro. 
 Excipientes: Sacarina de sodio, Manitol, Sorbitol, Aroma de anís, Aroma de 
menta piperita, Sílice coloidal anhidra, Almidón seco fluido 
(pregelatinizado) (de maíz), Fumarato de sodio de estearilo, Crospovidona 
[35]. 
 
Figura 4.66  Espectro Raman de un comprimido de Reneuron 20mg comprimidos dispersables. 
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Figura 4.67  Espectro Raman de un comprimido de Reneuron 20mg comprimidos dispersables, 
sin línea de base. 
 
Si nos fijamos bien en los espectros Raman de Prozac comprimidos 
dispersables, Adofen comprimidos dispersables y Reneuron comprimidos 
dispersables (figuras 4.62, 4.64 y 4.66), veremos que se trata de espectros con gran 
fluorescencia y con bandas de mucha intensidad a partir de los 2600cm-1, además 
de la gran cantidad de ruido que tienen los espectros una vez les hemos quitado la 
línea de base. Así, se observan espectros con mucha fluorescencia, y por tanto, con  
bastantes fluctuaciones y ruido shot cuando les quitamos la línea de base, para 
poder observar mejor las bandas. Este hecho puede dificultar la identificación de los 
principios activos en el medicamento o el análisis de estos comprimidos, que es el 
principal problema de este tipo de ruido, tal y como se ha visto en el segundo 
capítulo de este Proyecto Final de Carrera.  
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B.4 Prozac 20mg capsulas duras 
 Principio Activo: Fluoxetina en forma de hidrocloruro 
 Excipientes: Almidón de maíz fluido, Dimeticona. 
 Componentes de la cápsula: Patente azul V (E 131), Óxido de  hierro 
amarillo (E 172), Dióxido de titanio (E 171), Gelatina, Tinta comestible 
conteniendo shellac y óxido de hierro hidratado (negro) E 172 [36].   
 
Figura 4.68  Espectro Raman del interior de una cápsula Prozac 20mg cápsulas. 
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Figura 4.69  A) Espectro Raman de una cápsula de Prozac 20mg cápsulas haciendo incidir el 
láser en la parte externa o la cápsula. B) Espectro Raman del interior de una cápsula Prozac 20mg 
cápsulas. 
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En la figura 4.70, se observarán las diferentes fluorescencias de los comprimidos 
dispersables.  
 
 
Figura 4.70  A) Espectro Raman de un comprimido de Reneuron 20mg comprimidos dispersables. 
B) Espectro Raman de un comprimido de Adofen 20mg comprimidos dispersables. C) Espectro 
Raman de un comprimido de Prozac 20mg comprimidos dispersables. 
 
Vemos que el medicamento de los tres que tiene más fluorescencia es Reneuron 
(figura 4.70 A), a continuación Adofen (figura 4.70 B) y el que tiene menos es 
Prozac en comprimidos dispersables (figura 4.70 C). Aunque se trata de tres 
comprimidos muy parecidos físicamente y iguales en cuanto a composición, su 
fluorescencia es distinta. El factor que nos influye, en este caso, para tener más o 
menos fluorescencia es la pastilla en sí, es decir, como ha sido fabricada y 
compactada, ya que aunque se parezcan físicamente las tres puede ser que el 
comprimido de Reneuron esté mucho más compactado y con los ingredientes más 
apretados que el resto. 
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De esta forma, también podemos ver que estos tres medicamentos, que 
acabamos de comparar teniendo en cuenta su fluorescencia, son exactamente 
iguales en cuanto a composición. Así pues, tendrían que dar los mismos resultados 
en el estudio con espectroscopia Raman, ya que tienen los mismos excipientes y 
principio activo, tratándose, por tanto, de los mismos compuestos químicos. Estos 
tres medicamentos son bioequivalentes, pudiendo substituir en cualquier caso uno 
por el otro sin ningún tipo de problema. 
 
Si nos fijamos ahora en el Prozac en cápsulas duras, figura 4.71, veremos que 
es el más parecido a la Fluoxetina en forma de Hidrocloruro en estado puro de los 
cuatro medicamentos investigados, ya que contiene pocos excipientes y su espectro 
es más similar, con menos bandas enmascaradas por los excipientes. Esto se 
puede ver si se compara el Hidrocloruro de Fluoxetina con el Prozac en cápsulas, 
como en la figura 4.71. Vemos que solo existe una pequeña diferencia en bandas 
cercanas a 3000cm-1. 
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Figura 4.71  A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina. Sin línea base. B) Espectro 
Raman de una cápsula de Prozac 20mg cápsulas, haciendo incidir el láser en el polvo interior de la 
cápsula. Sin línea base. 
 
 
El hecho que tengamos tres medicamentos con los mismos ingredientes y uno 
diferente hará que la única manera de poder ver el Hidrocloruro de Fluoxetina, sin 
usar el principio activo puro, será multiplicando los espectros Raman de los tres 
primeros medicamentos anteriores con el espectro del Prozac 20mg Capsulas 
duras. Esta herramienta nos permitirá, por tanto, determinar si llevan Fluoxetina en 
forma de Hidrocloruro en caso de no disponer de un patrón de referencia. Vamos a 
ver estos casos a continuación. 
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Primero de todo, analizamos el espectro Raman del producto entre Adofen 
comprimidos dispersables y Prozac cápsulas duras. Si nos basamos en las fichas 
técnicas de los dos medicamentos, el resultado tendría que ser Hidrocloruro de 
Fluoxetina, el único ingrediente que tienen en común. Veamos los resultados 
obtenidos, tal y como se ha hecho con el resto de medicamentos y principios 
activos, en la figura 4.72. 
 
 
 
Figura 4.72 A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio, sin línea 
base. B) Espectro Raman del producto entre el espectro de Adofen 20mg comprimidos dispersables 
y el espectro Raman de Prozac 20mg cápsulas. 
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Si nos fijamos con más detalle, veremos el parecido entre los dos espectros en 
las figuras 4.73 y 4.74. 
 
Figura 4.73 A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio. B) 
Espectro Raman del producto entre el espectro de Adofen 20mg comprimidos dispersables y el 
espectro Raman de Prozac 20mg cápsulas. En la imagen se muestran las bandas desde 0cm
-1
 hasta 
1600cm
-1
. 
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Figura 4.74. A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio. B) 
Espectro Raman del producto entre el espectro de Adofen 20mg comprimidos dispersables y el 
espectro Raman de Prozac 20mg cápsulas. En la imagen se muestran las bandas desde 2600cm
-1
 
hasta 4000cm
-1
.
 
En las figuras 4.72, 4.73 y 4.74, aunque en el producto entre espectros Raman 
hay más ruido que en el espectro de Hidrocloruro de Fluoxetina, podemos observar 
el parecido entre los dos espectros. La coincidencia entre las bandas es notable 
aunque existen diferencias de intensidad y ruido. Se puede decir, entonces,  que 
corresponden al mismo compuesto, es decir, que los medicamentos analizados 
contienen Hidrocloruro de Fluoxetina. La principal diferencia entre los espectros 
Raman que estamos observando se produce en las bandas entre 2800cm-1 y 
3000cm-1, donde vemos que las bandas en el espectro producto nos quedan 
enmascaradas, en la figura 4.74 B se observa muy bien esta diferencia. 
 
 
Podemos realizar el mismo proceso que se ha realizado con Adofen 20mg 
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comprimidos dispersables pero ahora con Prozac 20mg comprimidos dispersables y 
Reneuron 20mg comprimidos dispersables. Se observará, a continuación, el 
parecido entre su producto con el espectro de Prozac Cápsulas duras y la 
Fluoxetina en forma de Hidrocloruro, quedando claro que el principio activo de todos 
estos medicamentos es el Hidrocloruro de Fluoxetina. 
 
Vamos a ver primero, en la figura 4.75, el espectro Raman de  Reneuron 20mg 
comprimidos dispersables multiplicado por el espectro Raman del polvo de la parte 
interna de Prozac 20mg cápsulas duras.  
 
Figura 4.75  A) Espectro Raman del producto entre el espectro Raman de un comprimido de 
Reneuron 20mg comprimidos dispersables y el espectro de Prozac 20mg cápsulas. B) Espectro 
Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio, sin línea de base. 
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En segundo término, en la figura 4.76, tenemos el producto entre un espectro 
Raman de un comprimido de Prozac 20mg comprimidos dispersables y el espectro 
Raman de una cápsula de Prozac 20mg cápsulas, teniendo en cuenta que siempre 
se hace incidir el láser en la parte en polvo de la cápsula. 
 
 
Figura 4.76   A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio, sin línea 
de base. B) Espectro Raman del producto entre el espectro Raman de un comprimido de Prozac 
20mg comprimidos dispersables y el espectro de Prozac 20mg cápsulas. 
 
De las figuras 4.75 y 4.76, se puede ver que la mayoría de bandas son iguales, 
coinciden con el Hidrocloruro de Fluoxetina aunque en las bandas de alrededor de 
2900cm-1 hay algunas diferencias. Estas diferencias son producidas por la 
fluorescencia que tenían los espectros Raman de los comprimidos dispersables, tal 
y como nos ha pasado también con el comprimido de Adofen. Este aspecto hace 
que queden algunas bandas escondidas y no acaben de ser exactamente iguales 
los espectros Raman, tal y como se observa con más detalle en la figura 4.77. Sin 
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embargo, podemos decir que los espectros mostrados se corresponden en gran 
medida con los del Hidrocloruro de Fluoxetina, aunque tengamos algunos 
problemas relacionados con el ruido de los espectros. 
 
Figura 4.77  A) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina medido en el laboratorio.  B) 
Espectro Raman del producto entre el espectro Raman de un comprimido de Prozac 20mg 
comprimidos dispersables y el espectro de Prozac 20mg cápsulas. 
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Como ya se ha mostrado en apartados anteriores, con los otros dos principios 
activos, podemos ver a continuación el espectro Raman de los excipientes de los 
medicamentos que contienen Hidrocloruro de Fluoxetina como principio activo. El 
proceso para separar el espectro Raman de los excipientes de los espectros Raman 
de los cuatro  medicamentos es el mismo que se ha usado para el Paracetamol y el 
Ácido Acetilsalicílico. 
B.5 Excipientes de Adofen 20mg comprimidos dispensables: 
 
Figura 4.78  A) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de  Adofen 20mg 
comprimidos dispersables. B) Espectro Raman de un comprimido de Adofen 20mg comprimidos 
dispersables, sin línea de base. 
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Figura 4.79  A) Espectro Raman de un comprimido de Reneuron 20mg comprimidos dispersables, 
sin línea base. B) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de Reneuron 20mg 
comprimidos dispersables. 
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Figura 4.80  A) Espectro Raman de un comprimido de Prozac 20mg comprimidos dispersables, 
sin línea base. B) Espectro Raman de los excipientes de un comprimido de Prozac 20mg 
comprimidos dispersables, sin línea de base. C) Espectro Raman de Hidrocloruro de Fluoxetina, sin 
línea base. 
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Figura 4.81  A) Espectro Raman de los excipientes de la parte en polvo del interior de una cápsula 
de Prozac 20mg cápsulas. B) Espectro Raman de la parte en polvo del interior de una cápsula de 
Prozac 20mg cápsulas, sin línea base. 
 
Un aspecto importante del que nos tenemos que dar cuenta al ver las figuras es 
que los medicamentos correspondientes a comprimidos dispersables tienen muchos 
más excipientes que la cápsula y eso se puede ver en las figuras desde la 4.78 
hasta la 4.80. En la figura 4.81 el espectro Raman que obtenemos es mucho más 
pobre por lo que respecta a pocas bandas Raman que en las otras tres figuras que 
se han presentado. 
 
Si comparamos el espectro Raman de los excipientes de Adofen, Reneuron o 
Prozac en comprimidos nos deberían dar las mismas bandas, ya que si tenemos en 
cuenta los excipientes que se han presentado son exactamente iguales en los tres 
casos. Así, tal y como hemos visto al principio de este apartado, los tres 
compuestos contienen, aparte de Hidrocloruro de Fluoxetina, Celulosa 
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microcristalina, Sacarina de sodio, Manitol, Sorbitol, Aroma de anís, Aroma de 
menta piperita, Sílice coloidal anhidra, Almidón de maíz pregelatinizado, Fumarato 
de sodio de estearilo, Crospovidona. 
 
Figura 4.82  A) Espectro Raman de los excipientes de Adofen 20mg comprimidos dispersables. B) 
Espectro Raman de los excipientes de Prozac 20mg comprimidos dispersables. C) Espectro Raman 
de los excipientes de Reneuron 20mg comprimidos dispersables. 
 
Viendo la figura 4.82, existen algunas diferencias por lo que respecta a algunas 
bandas entre   500cm-1 y 1000cm-1 y alrededor de los 3000cm-1, derivado del ruido 
como consecuencia de la fluorescencia que tenían los espectros de Raman de los 
medicamentos. Además,  hay que tener en cuenta que se trata de unos espectros 
que los obtenemos haciendo diversos tratamientos sobre las señales, así que puede 
ser que el hecho de manipularlos en tantas ocasiones haya podido ocasionar alguna 
diferencia, perdida de datos y, por tanto,  algún error. 
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4.5 Características comunes de los medicamentos analizados 
Como se ha podido observar en el estudio de los diferentes medicamentos, 
existen algunas características en común entre los tres principios activos 
analizados, y por tanto, entre los diferentes medicamentos que se han observado. 
 
Primeramente, hay que observar que en el caso de todos los medicamentos y 
principios activos estudiados existen bandas desde los 100cm-1, ya que es a partir 
del punto en el que el filtro que amortigua la banda Rayleigh nos permite coger las 
capturas como válidas, hasta los 1600cm-1, después no tenemos ninguna banda 
hasta los 2600cm-1
 
aproximadamente. Una vez pasamos de los 2600cm-1 hasta más 
allá de los 3000cm-1
 
podemos encontrar bandas según el medicamento o el principio 
activo. Además, cabe destacar que se trata de espectros con un gran número de 
bandas Raman, se trata de compuestos orgánicos que contienen gran cantidad de 
enlaces y estos son los que producen gran cantidad de componentes en el espectro 
Raman. Otro aspecto que destaca de los espectros de Raman estudiados es que 
sus bandas llegan hasta 3000cm-1
 
y en algún caso hasta los 4000cm-1 encontramos 
incluso algunas bandas. Los espectros Raman de los medicamentos investigados 
tienen un ancho de espectro Raman muy grande. 
 
En algunos de los comprimidos nos hemos encontrado que la fluorescencia es un 
problema para tener espectros de calidad ya que tenemos mucho más ruido cuando 
se quita la línea de base y eso dificulta la observación, llegando a no ver algunas 
bandas.  Aún así,  en algunos medicamentos es más exagerado que en otros; como 
por ejemplo en los comprimidos que llevan Hidrocloruro de Fluoxetina. Aunque 
también existen ejemplos para el caso contrario, otros medicamentos en los que nos 
encontramos una buena respuesta al hacer incidir el láser en la pastilla, como el 
caso de los medicamentos con Paracetamol.  
La fluorescencia depende de algunos factores, entre ellos de cómo de 
compactadas estén las pastillas y si llevan o no recubrimiento. Nos encontramos 
que los medicamentos en polvo (como la parte interior de las cápsulas o los 
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principios activos utilizados) o en granulado tienen mucha menos fluorescencia o 
casi no tienen. En los espectros Raman que tienen más fluorescencia nos 
encontramos que podemos tener bandas enmascaradas y esto provoca problemas 
para determinar con certeza algunas bandas, sin poder distinguirlas del ruido, sobre 
todo para las bandas más débiles. 
 
Además de todos estos aspectos, nos hemos dado cuenta que sin tener una 
base de datos con patrones de referencia de medicamentos completa no podemos 
hacer un estudio o análisis extenso. Así como característica en común podríamos 
determinar la dificultad de distinguir o estudiar espectros sin la base de datos 
rigurosa necesaria con los espectros de referencia.
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5   Conclusiones 
En este capítulo se presentan las conclusiones extraídas de los experimentos 
realizados en el Laboratorio de Espectroscopia Raman del departamento: 
 
 Es importante conocer y aprender a usar concienzudamente las herramientas y 
técnicas disponibles para llevar a cabo los experimentos específicos que se han 
realizado. 
 
 Mediante la información examinada en el ámbito de la farmacología, se han 
estudiado algunos términos y aspectos esenciales que, a priori, eran totalmente 
desconocidos para mí. Es complicado para un estudiante de Ingeniería de 
Telecomunicación encontrar y analizar información que proviene de otro ámbito. Por 
ello es muy importante para llevar a cabo un Proyecto saber dónde buscar e 
informarse correcta y adecuadamente. Por tanto, una conclusión que se ha obtenido 
de este PFC es la importancia de la información, su correspondiente documentación 
y lo importante que es saber en qué ámbito se está trabajando. Este hecho ha 
permitido encontrar un punto de unión entre la Ingeniería de Telecomunicación y la 
Farmacia. 
 
 Uno de los objetivos de este Proyecto Final de Carrera ha sido determinar si es 
posible identificar un medicamento o un ingrediente concreto de un medicamento 
mediante espectroscopia Raman. A partir de los experimentos que se han realizado, 
se ha comprobado que es viable la identificación de medicamentos, su análisis y su 
posterior estudio.  
Este hecho puede tener una aplicación en la vida diaria, ya que permitiría 
poder ver si un medicamento es el que se esperaba o no, en escenarios como la 
detección de medicamentos falsificados o si el elemento analizado tiene una cierta 
calidad como fármaco (por tanto lleva los ingredientes que se citan en el prospecto, 
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sin engaños). En resumen, se puede comprobar mediante espectroscopia Raman 
que dos fármacos son idénticos y equivalentes o incluso hacer estudios sobre un 
ingrediente en concreto dando veracidad y calidad al fármaco analizado. 
 
 De los espectros Raman que se han observado se ha determinado que los 
medicamentos de marca original son equivalentes a los genéricos, es decir, que un 
medicamento genérico contiene el mismo principio activo que uno de marca. Incluso 
se puede afirmar que la mayoría de excipientes, sino todos,  también son iguales. 
Se concluye, por tanto, que, en cuanto a efectividad, es lo mismo que una persona 
adquiera un medicamento de una marca comercial original concreta o un 
medicamento de los denominados genéricos. Esto es muy importante, ya que, si 
tenemos en cuenta los precios de los medicamentos, se observa que, en general, 
hay un ahorro considerable al comprar un medicamento genérico tanto a nivel 
personal como para el presupuesto público. Entonces, ¿por qué un médico 
normalmente  receta un medicamento de marca comercial original y no una 
especialidad farmacéutica genérica? 
 
 Una de las principales problemáticas encontradas en la realización de este PFC es 
que no existe una base de datos de espectros Raman de referencia sobre 
medicamentos y fármacos en general, tal y como pasa en otros campos en los que 
se usa espectroscopia Raman, donde la aplicación está mucho más extendida. Este 
hecho complica, por tanto, la identificación analítica de fármacos. A pesar de ello, en 
el presente PFC, se han conseguido diferentes medicamentos y principios activos 
de forma pura, con la complicación añadida de que algunos de ellos requieren 
receta médica. Cabe destacar que no hubiera sido posible la adquisición de este 
tipo de medicamentos sin la ayuda del COFB (Col·legi Oficial de Farmacèutics de 
Barcelona) y farmacéuticas muy cercanas que se han prestado a ayudar en todo 
momento. 
Una conclusión que se extrae, por tanto, es que es necesaria una base de datos 
de patrones de referencia de fármacos con principios activos y el resto de 
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ingredientes que contienen los medicamentos. Aunque se haya podido obtener una 
pequeña colección de medicamentos y se haya podido generar una base de datos 
de referencia, somos conscientes de la imposibilidad de disponer de una base de 
datos completa. Si existieran estos patrones de referencia a nivel global se facilitaría 
el estudio y análisis en el campo de la farmacología. 
 
 Los espectros Raman tienen de forma inherente diferentes ruidos asociados, tal y 
como se ha visto de forma teórica en el segundo capítulo. Este fenómeno se ha 
podido comprobar de manera experimental  en los espectros Raman  que se han 
obtenido. Es importante darse cuenta que existen una serie de ruidos y distorsiones 
a nivel experimental que dificultan el tratamiento de las señales, llegando a 
enmascarar bandas y obstaculizar el estudio y análisis de los espectros. Aún así, se 
ha comprobado que la fluorescencia en las muestras dependía en gran medida de 
aspectos tales como la forma galénica del medicamento, su recubrimiento o su 
necesaria manipulación para llevar a cabo la medida. 
 
 Si tenemos en cuenta todo lo expuesto anteriormente, llegamos la conclusión final 
de que la espectroscopia Raman es una técnica muy útil en diferentes campos, uno 
de ellos es la farmacología. Este Proyecto Final de Carrera, ha pretendido 
demostrar que es muy interesante investigar y avanzar tecnológicamente en el 
ámbito de los medicamentos con el uso de la espectroscopia Raman, pudiendo 
llegar a suponer un avance en el análisis de medicamentos, en su verificación o en 
la comprobación de la calidad.
Anexos 
 
153 
Anexos 
A. Aspectos legales sobre los medicamentos. Normativa de regulación 
 
A continuación se presentan algunas definiciones que nos pueden ayudar a 
entender cómo funciona la regulación y autorización de los medicamentos: 
 
Agencia Española del Medicamento (AEM): Es el organismo con la 
responsabilidad reguladora de medicamentos en España. Es un organismo 
autónomo que se integra y forma parte del Sistema Nacional de Salud, adscrito al 
Ministerio de Sanidad y Consumo, con personalidad jurídica diferenciada y plena 
capacidad de obrar, y actuando bajo las directrices del Ministerio de Agricultura, 
Pesca y Alimentación en lo relacionado al medicamento veterinario. 
 
Agencia Europea para la evaluación de medicamentos (EMEA): Organismo 
creado para coordinar los recursos científicos de los Estados miembros dedicados a 
evaluar y controlar las especialidades farmacéuticas que se autorizan a través del 
procedimiento centralizado. También coordina el procedimiento de arbitraje cuando 
el reconocimiento mutuo de las autorizaciones nacionales entre los estados 
miembros no resulta posible. 
 
Buenas prácticas de farmacovigilancia (BPFV): Conjunto de normas o 
recomendaciones destinadas a garantizar: 
 -La autenticidad y la calidad de los datos recogidos en farmacovigilancia,
 que permitan evaluar en cada momento los riesgos atribuibles al 
medicamento. 
 -La confidencialidad de las informaciones relativas a la identidad de las 
personas que hayan presentado o notificado las reacciones adversas. 
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 -El uso de criterios uniformes en la evaluación de las notificaciones y en la 
generación de señales de alerta. 
 
Comité de Seguridad de Medicamentos de uso humano (CSMH): Es el órgano 
colegiado de asesoramiento técnico y científico en materia de efectos adversos o 
tóxicos de los medicamentos de uso humano, adscrito a la Agencia Española del 
Medicamento. Está constituido por representantes de las Administraciones 
sanitarias y por expertos en materias relacionadas (farmacólogos, médicos clínicos, 
farmacéuticos de hospital, epidemiólogos, etc.) designados para un período de 4 
años. El CSMH cuenta con el asesoramiento científico del Comité Técnico del 
Sistema Español de Farmacovigilancia. 
 
Comité Técnico del sistemas español de farmacovigilancia: Órgano integrado por 
la Agencia Española del Medicamento y los órganos competentes en materia de 
farmacovigilancia de las Comunidades Autónomas, en particular el Subdirector 
General de Seguridad de Medicamentos y la División de Fármaco epidemiología y 
Farmacovigilancia (que ejerce las tareas de Secretaría), junto con los Centros que 
designen los órganos competentes de las Comunidades Autónomas. En su seno 
tiene lugar la discusión científica de las señales generadas por el Sistema Español 
de Farmacovigilancia y se armonizan los procedimientos necesarios para garantizar 
la homogeneidad en el tratamiento y evaluación de los datos recogidos en las 
notificaciones de sospecha de reacciones adversas (Real Decreto 711/2002, BOE 
20/07/02). 
 
Farmacovigilancia: Actividad de salud pública destinada a la identificación, 
cuantificación, evaluación y prevención de los riesgos asociados a los 
medicamentos una vez comercializados. 
 
Ficha Técnica: Ficha normalizada en la que se recoge la información científica 
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esencial sobre la especialidad farmacéutica a que se refiere, para su difusión a los 
profesionales sanitarios por el titular de la autorización de comercialización. 
Corresponde al “resumen de las características del producto” (o Summary of 
Product Characteristics, SPC), aprobado por las Autoridades Sanitarias 
competentes que hayan expedido la autorización de comercialización (p.ej. la 
Agencia Europea o las Autoridades de un Estado Miembro). 
 
Garantía de calidad: Todas aquellas acciones planificadas y sistemáticas que se 
establecen a fin de asegurar que las actividades de farmacovigilancia se realizan y 
se documentan de acuerdo con las Normas de Buenas Prácticas en 
Farmacovigilancia (BPF) y los requisitos reguladores pertinentes. 
 
Sistema Español de Farmacovigilancia (SEFV) de Medicamentos de uso humano: 
Es la estructura descentralizada que integra las actividades que las 
Administraciones sanitarias realizan para recoger y elaborar la información sobre 
reacciones adversas a los medicamentos, coordinado por el Ministerio de Sanidad y 
Consumo, a través de la Agencia Española del Medicamento (Art. 2.a del Real 
decreto 711/2002, BOE 20/07/02). Para su coordinación cuenta con el Centro 
Coordinador de la Agencia y el Comité Técnico del Sistema Español de 
Farmacovigilancia. 
 
Titular de la Autorización de Comercialización (TAC): Toda persona física o 
jurídica que haya recibido la preceptiva autorización sanitaria de la Administración 
del Estado para comercializar un medicamento en forma de especialidad 
farmacéutica. Este Titular (TAC), sea o no el fabricante, es el responsable de la 
seguridad, eficacia, calidad, identificación correcta e información apropiada y 
actualizada de una especialidad farmacéutica. (En inglés: Marketing Authorization 
Holders, MA Holders ó MAH). 
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Verificación: Comprende los procedimientos necesarios en farmacovigilancia con 
el fin de asegurar que los datos contenidos en la notificación final de una sospecha 
de reacción adversa coinciden con las observaciones originales. Estos 
procedimientos pueden aplicarse a la historia clínica, a los datos del formulario 
individual (en papel o en formato electrónico), listados de ordenador, tablas y 
operaciones de análisis estadístico. 
 
A continuación se presentan las normativas de regulación, autorización, etc. más 
significativas por lo que respecta a los fármacos: 
 
1. Ley 29/2006, 26 julio; Garantías y uso racional de medicamentos y productos 
sanitarios. 
El crecimiento sostenido de las necesidades en materia  de prestación farmacéutica 
tendrá, por tanto, que enmarcarse necesariamente en estrategias de uso racional de 
los medicamentos y de control del gasto farmacéutico, que permitan seguir 
asegurando una prestación universal de calidad contribuyendo a la sostenibilidad 
del Sistema Nacional de Salud. 
 
En este sentido, la Ley considera necesario que la financiación selectiva y no 
indiscriminada de medicamentos se realice en función de la utilidad terapéutica de 
los mismos y de su necesidad para mejorar la salud de los ciudadanos. 
Se modifica también en esta Ley el sistema de precios de referencia para posibilitar 
los necesarios ahorros al Sistema Nacional de Salud y asegurar la previsibilidad, la 
estabilidad y la gradualidad en el impacto para la industria farmacéutica, afectando a 
todos los medicamentos en fase de madurez en el mercado. La aparición en estos 
años de los medicamentos genéricos, productos de eficacia clínica demostrada y 
más económicos al haber expirado el periodo de exclusividad de datos del 
medicamento original, asegura idénticas condiciones de calidad, seguridad y 
eficacia a menor precio. Por ello, en este objetivo de sostenibilidad, las medidas 
incorporadas  en esta Ley pretenden eliminar los obstáculos que dificultan una 
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mayor presencia de estos medicamentos en el mercado, equiparando la situación 
española con la de otros países de nuestro entorno. Esta Ley aborda todos estos 
elementos e incorpora a la prestación farmacéutica las novedades pertinentes. 
 
2. Real Decreto 1345/2007, 11 octubre; regula el procedimiento de autorización, 
registro y condiciones de dispensación de los medicamentos de uso humano. 
 
La normativa actual en materia de medicamentos, ha contribuido a que en el 
mercado se encuentren medicamentos con probadas garantías de calidad, 
seguridad y eficacia. No obstante, a la luz de la experiencia adquirida, la Unión 
Europea ha considerado necesario adoptar nuevas medidas para favorecer el 
funcionamiento del mercado interior, sin olvidar en ningún momento la consecución 
de un elevado nivel de protección de la salud humana, para lo cual se avanza en la 
incorporación de criterios y procedimientos armonizados para la evaluación y 
autorización de medicamentos y se profundiza en medidas orientadas a la 
evaluación continuada de la seguridad de los mismos. 
La Ley 29/2006, de 26 de julio, de garantías y uso racional de medicamentos y 
productos sanitarios recoge estos criterios y procedimientos, siendo el instrumento 
por el que se transponen en gran parte las últimas disposiciones comunitarias sobre 
los medicamentos. Este real decreto completa la transposición de la Directiva 
2004/27/CE del Parlamento Europeo y del Consejo, de 31 de marzo, por la que se 
modifica la Directiva 2001/83/CE, del Parlamento Europeo y del Consejo, de de 
noviembre de 2001, por la que se establece un código comunitario sobre 
medicamentos para uso humano, que armoniza y recopila en un solo texto la 
normativa comunitaria sobre medicamentos de uso humano, y la Directiva 
2004/24/CE, del Parlamento Europeo y del Consejo, de 31 de marzo, por la que se 
modifica, en lo que se refiere a los medicamentos tradicionales a base de plantas, la 
Directiva 2001/83/CE. 
 
3. Ley 25/1990;  artículo 9.6 
La Ley 25/1990, de 20 de diciembre, del Medicamento pretendía, según se señala 
en su exposición de motivos, dotar a la sociedad española de un instrumento 
institucional que le permitiera esperar confiadamente que los problemas relativos a 
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los medicamentos fueran abordados por cuantos agentes sociales se vieran 
involucrados en su manejo, (industria  farmacéutica, profesionales sanitarios, 
poderes públicos y los propios ciudadanos), en la perspectiva del perfeccionamiento 
de la atención a la salud. 
La peritación farmacéutica comprende los medicamentos y productos sanitarios y el 
conjunto de actuaciones encaminadas a que los pacientes los reciban y utilicen de 
forma adecuada a sus necesidades clínicas, en las dosis precisas según sus 
requerimientos individuales, durante el periodo de tiempo adecuado, con la 
información para su correcto uso y al menor coste posible. 
 
 
4. Circular 2008. Información que debe de tener un prospecto o una ficha técnica 
sobre los excipientes. 
 
Tipos de excipientes e información sobre estos que tendría que figurar. En el Anexo 
de la circular existe una lista de todos los excipientes y de la información en 
concreto de cada uno de ellos sobre cantidad recomendada diaria y lo que debería 
poner sobre reacciones adversas en características del producto y prospecto. 
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B. Anexo: Imágenes de medicamentos usados en el laboratorio para la fase 
experimental 
 
A continuación se muestran unas fotografías de los medicamentos usados en el 
laboratorio para hacer las medidas. Con estas fotografías nos podremos hacer una 
idea de la diferencia entre algunas de las formas galénicas que hemos usado. Para 
poder tener una referencia de como de grande son las pastillas, en las fotografías 
se ha puesto una moneda de 20 céntimos de Euro. 
 
Ácido Acetilsalicílico: 
 
Figura B.1  Blíster y comprimido de A.A.S 500mg. 
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Figura B.2 Comprimido efervescente de Dolmen. 
 
Figura B.3 El comprimido efervescente de la derecha es de Couldina C y el comprimido 
efervescente de la izquierda es de Dolmen. Son prácticamente iguales. 
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Figura B.4 Comprimido de Aspirina 500mg de Bayer. 
 
Figura B.5 Comprimido de Aspirina 500mg de Bayer y su blíster. 
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Paracetamol 
 
Figura B.6  Comprimido de Gelocatil 1g. 
 
Figura B.7  Envoltorio y comprimido de Gelocatil 1g. 
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Figura B.8  Comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG. 
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Figura B.9  Blíster y comprimido de Paracetamol Kern Pharma 1g EFG 
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Figura B.10 Comprimido efervescente de Efferalgan 1g. 
 
Figura B.11  Envoltorio y comprimido de Efferalgan 1g. 
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Figura B.12  Sobre y granulado de Paracetamol Alter 1g EFG. 
 
Figura B.13 Granulado y sobre de Paracetamol Alter 1g EFG. 
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Figura B.14 Comprimido recubierto de Zaldiar. 
 
Figura B.15 Comprimido recubierto de Zaldiar. 
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Hidrocloruro de Fluoxetina 
 
Figura B.16 Comprimidos dispersables de Reneuron, Prozac y Adofen con sus blísteres. Los 
tres comprimidos tienen la misma forma galénica, tamaño e incluso grabado. 
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Figura B.17  Comprimidos dispersables de Adofen, Prozac i Reneuron, junto con sus blísteres 
y un bote de Hidrocloruro de Fluoxetina. 
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Figura B.18  Cápsula de Prozac 20mg. 
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Figura B.19  Cápsula de Prozac 20mg completa y cápsula de Prozac 20mg abierta. 
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C. Anexo: Precios de los medicamentos caracterizados en el laboratorio 
 
En este Proyecto Final de Carrera se ha hecho alusión al hecho que los 
medicamentos genéricos tienen un precio más bajo que sus medicamentos 
bioequivalentes de marca original. Es por este motivo que a continuación se 
muestran unas tablas de precios de medicamentos para el 2011, obtenidas del 
Catálogo de Medicamentos 2011. 
En estas tablas encontraremos todos los medicamentos que se han usado para la 
realización del Proyecto y sus precios, algo muy ilustrativo para ver que en la 
mayoría de los casos el precio de un medicamento genérico es menor o igual al de 
marca original. 
Medicamentos con Paracetamol PVP (€) 
Gelocatil comp. 1g (env. 40) 3,12 
Paracetamol Kern Pharma 1g EFG (env. 40) 2,79 
Efferalgan 1g (env. 20) 4,04 
Paracetamol Alter 1g  EFG (20 sobres) 1,90 
Zaldiar comp. recub. 37,5mg /325mg (20 comp.) 6,17 
 
Medicamentos con Ácido Acetilsalicílico PVP(€) 
Aspirina comp. 500mg (20 comp.) 3,95 
A.A.S 500mg (Sanofi Aventis S.A.) (20 comp.) 1,12 
Couldina C (10 comp. Efervescentes) 5,94 
Dolmen (20 comp. Efervescentes) 3,06 
 
Medicamentos con Hidrocloruro de Fluoxetina PVP (€) 
Prozac 20mg cápsulas duras (28 cáps.) 3,12 
Prozac 20mg comp. Dispersables (28 comp.) 3,90 
Reneuron 20mg comp. Dispersables (28 comp.) 3,90 
Adofen 20mg comp. Dispersables (28 comp.) 3,90 
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